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U osob s chronickym srde¢nim selhanim pfi vyznamné systolické dysfunkci levé komory a prodlouzeném
komplexu QRS slouzi srdecni resynchronizacni lécba (SRL) k napravé synchronicity depolarizace
myokardu. Mira zlepseni klinického stavu a echokardiografického nalezu po jejim zavedeni vsak
zavisi na ruznych parametrech - strukturalnich zménach myokardu, poruchach nitrokomorového ve-
deni a umisténi stimulacnich elektrod. K individualizaci 1é¢by Ize na implantovanych SRL pfistrojich
nastavit rzné parametry, z nichz nejdllezitéjsi jsou AV a VV intervaly. Ackoliv jejich optimalizace byla
predmétem rozsahlych klinickych studii, nepochybny dikaz o prospésnosti optimalizace téchto intervald
stale chybi. Nejcastéji se k hodnoceni optimalizace pouzivd echokardiografie a metody zalozené na
intrakardialni elektrokardiografii. Kvlli nedostatkim ve statistickém zpracovani viak nelze oznacit
nékterou z metod jako referencni nebo pouzitelnou v kazdodenni klinické praxi. Echokardiografie je
zatiZzena znacnou variabilitou vysledk, jejichz kvalita je navic silné zavisla na zkuSenosti vysetfujiciho.
Optimalizace na podkladé intrakardialnich elektrokardiogrami zatim neprokézala jasné lepsi vysledky
nez empirické nastaveni pristroje. Slibnéjsi metodou se zatim jevi hodnoceni hemodynamiky prstovou
pletysmografii, nebot ziskana data jsou vysoce reproducibilni a nezavisla na erudici vysettujiciho. Zatim
vsak chybéji randomizované multicentrické dvojité zaslepené studie s prstovou pletysmografii, které by
zhodnotily vyznam této metody v optimalizaci SRL. Méreni informac¢niho obsahu jakychkoliv dat tyka-
jicich se optimalizace SRL, analyza jejich reproducibility a vieobecné pouzivani konfidencnich intervall
by mohly téz pomoci nalézt dalsi pouzitelné metody. Pfi hodnoceni vysledkl je casto nezbytnd uzka
spoluprace se statistikem.

© 2013, CKS. Published by Elsevier Urban and Partner Sp. z 0.0. All rights reserved.

ABSTRACT

In patients with heart failure, left ventricular systolic dysfunction and prolonged QRS complex, cardiac
resynchronization therapy (CRT) is a treatment method aimed at restoration of myocardial depolarization
synchronicity. However, the extent of clinical and echocardiographic improvement depends on anatomi-
cal relations in individual patients, on structural changes in the heart, on intrinsic electrical activation,
and on the position of pacing leads. Many parameters of CRT devices may be changed in order to tailor
the function of CRT to the needs of a particular patient; the most important among them is AV and VV
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interval. The largest trials studying CRT used various methods for optimization of these intervals but
unequivocal proof of the benefit brought by optimization is still lacking. Many methods were evalu-
ated, most frequently based on echocardiography and intracardiac electrogram interval measurement.
However, drawbacks in statistics make the studies of limited value for establishing a reference method
or guidance for daily practice. Echocardiography has inherent variability of results and is highly operator
dependent. Optimization based on intracardiac electrogram intervals has not proved yet to be of clear
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benefit above arbitrary AV interval. The most promising method is finger plethysmography. Measured
data are highly reproducible and operator-independent. A randomized multicenter double-blind study
using finger plethysmography is needed to prove the value of this method and of CRT optimization in
general. The measurement of information content in any data suitable for CRT optimization, analysis of
reproducibility and general usage of confidence intervals may show other methods appropriate for it, too.
The cooperation with a statistician is oftentimes a necessity.

Uvod

Srdecni resynchronizacni 1é¢ba (SRL) se v minulych letech
zaradila mezi zakladni terapeutické postupy u nemoc-
nych se srde¢nim selhanim spojenym s dysfunkci levé ko-
mory a rozsifenym komplexem QRS. Zakladnim principem
SRL je ¢astecnd naprava casového prubéhu elektrické sr-
decni aktivace, zejména casnéjsi elektricka aktivace volné
stény levé komory. Tim dochazi i ke zlep3eni koordinace
mechanické srdeé¢ni aktivity. Uplna naprava porusené ko-
ordinace elektrickych a mechanickych déja v srdci samo-
ziejmé neni mozna — normalné fungujici prevodni srdecni
systém zatim nelze Zadnym pfistrojem beze zbytku na-
hradit. SRL pristroje maji k optimalizaci casového pribéhu
elektrickych déjd v srdci nastavitelnou fadu intervald,
z nichZ zasadni je zejména AV a VV interval. Je logické,
Ze odlisna vlastni aktiva¢ni sekvence myokardu a odlisna
poloha elektrod u jednotlivych pacientd bude k ziskani
maximalniho efektu resynchronizace vyZzadovat i odlisné
nastaveni stimulac¢nich intervald. Toho si zfejmé byli vé-
domi i autofi nejvétsich studii prokazujicich vyznam SRL
v klinické praxi: studii COMPANION [1,2] a CARE-HF [3,4].
V obou studiich se snazili pfizplsobit stimulacni interva-
ly jednotlivym pacientdm ,na miru”. V klinické praxi je
ale optimalizace stimulacnich intervalCl obtizna, casové
narocna a neexistuje zlaty standard pro metodiku jejiho
provadéni. O naroc¢nosti optimalizace svédc¢i napf. to, ze
autofi jedné z metod zaloZzené na méreni dyssynchronie
pomoci tkanové dopplerovskych technik povazuji svoji
metodu za pomérné rychlou, nebot optimalizace jednoho
pacienta netrvala déle nez 60 min [5]. Metod k zjistovani
a méfeni vlivu stimulac¢nich intervald na hemodynamiku
ale existuje cela fada.

Invazivni metody optimalizace
stimulacnich intervall

Z invazivnich hemodynamickych méfeni doznala vét-
$iho roziifeni jen maximalni hodnota prvni derivace
krevniho tlaku v levé komore (LVdP/dt,,,), ktera je tra-
di¢né povazovana za index kontraktility, nikoli vsak
nezavisly. Z Frankova-Starlingova zakona plyne, Ze
jej ovliviiuje predtizeni, dale srdecni frekvence (tzv.
Treppe fenomén nebo Bowditchiv fenomén - s nards-
tajici srdec¢ni frekvenci narustd kontraktilita), zvySu-
je ji i dotizeni (Anrepuav efekt). Jako metoda slouzici

k optimalizaci stimulacnich intervall se pouziva dnes
jiz vyjimecné [6], spiSe se uziva k validaci jinych metod.
Obvykle je rovnéz soucdsti méfeni tzv. indukénim ka-
tetrem, slouzicim k méfeni tepového objemu na princi-
pu bioimpedance [7].

Echokardiografické metody
optimalizace stimulacnich interval(

Metody zaloZzené na charakteru

prutoku mitralnim ustim

Snahou je dosdhnout okamziku uzavieni mitralni chlop-
né na konci viny A. Nejjednodussim zpUsobem je hledat
tento okamzik iteratné - pomoci postupné zmény AV
intervalu za echokardiografické kontroly pritoku mitrdl-
nim ustim. Postup Ize zkratit vypoctem spravné délky AV
intervalu z Uudajl ziskanych z ,nadmérné” dlouhého AV
a ,nadmérné” kratkého AV intervalu podle Rittera. Tato
metoda byla publikovédna u dvoudutinové stimulace for-
mou abstraktu jiz v roce 1994 [8]. Optimalni AV interval
(AV,,,) se pocita podle vzorce:

AVopt = AVIong - (QAshort + QAIong)r

kde se pfi pfilis kratkém AV intervalu zméfi ¢as mezi za-
¢atkem QRS a koncem useknuté viny A (QA,.. — tento
interval vlastné oznacuje zpozdéni mezi pocatkem elek-
trické a mechanické systoly — S). Dale se pfi dlouhém AV
intervalu (AV,,,,) zméfi ¢as mezi okamzikem uzavfeni
mitralni chlopné a zacatkem QRS (QA,,,,). KdyZ se soucet
QAo + QA 0dette od AV, ziskdme délku optimalni-
ho AV intervalu (obr. 1).

Jiny zplsob zjednoduseného ziskani optimdlniho AV
intervalu u osob s jasnou systolickou mitralni regurgitaci
publikoval Meluzin [9]. Spociva v tom, Ze se nejprve zjisti
délka nejdelSiho AV intervalu, pfi kterém jesté nedochazi
k fuzi stimulace s vlastni komorovou aktivaci pres nativni
prevodni systém. Poté se k zajisténi nepochybné absence
fuze i pfi nepatrném kolisani rychlosti AV prevodu zkrati
AV interval o 5-10 ms na ,testovaci AV interval” (AV..)-
Pri , testovacim AV intervalu” se zméri ¢as mezi koncem
viny A a zacatkem systolické mitralni regurgitace (t,). Op-
timalni AV interval (AV,,,) se pak ziska odectenim tohoto
intervalu od , testovaciho AV intervalu” (obr. 2).

Avopt = AVtest - t1
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AV
- long

écg{ = [oAr\n'fg - {QA short + QA long)

Obr. 1 - Metoda vypoctu optimalniho AV intervalu podle Rittera

A -vlna A; AV long - dlouhy AV interval; AV opt - vypocteny opti-
malni AV interval; E - vina E; QA long - interval mezi koncem viny
A a pocatkem QRS; QA short - interval mezi po¢atkem QRS a kon-
cem useknuté viny A; S — poc¢atek mechanické systoly.

Upraveno podle Melzera [63].

Metody zaloZené na kvantifikaci pratoku
aortalnim nebo mitralnim ustim
Pritok krve vytokovym traktem levé komory (LVOT)
v rdmci jednoho srdecniho cyklu pomoci rychlostné-¢aso-
vého integralu (velocity-time integral — VTI) je ¢asto po-
uzivan k odhadu tepového objemu [10]. Pfi optimalizaci
stimulace je snahou dosahnout co nejvétsiho tepového
objemu. VTI pocité plochu pod kfivkou dopplerovského
pritoku v LVOT (VTlao), pficemz velikost této plochy od-
razi velikost tepového objemu. Metoda se pouzivd k na-
stavovani AV i VV intervalu (obr. 3).

Rychlostné-casovy integral v mitralnim usti orientovany
na podobny cil se pouzivd méné casto [11].

Metody slouzici k posouzeni dyssynchronie

Pfi resynchronizaci kontrakce levokomorového myokardu
je snahou predevsim zmensit ¢asovy posun mezi kontrakci
septa a volné stény levé komory na minimum. Podle polo-
hy levokomorové elektrody a rychlosti Sifeni mechanické
aktivity z mista stimulace Ize upravovat nastaveni VV inter-
valu. Mira dyssynchronie kontrakce se obvykle hodnoti po-
moci tkdrové dopplerovskych technik (TDI). Jednoduchou
metodu srovndni ¢asového posunu septa oproti lateralni
sténé v apikalni ¢tyfdutinové projekci a predni stény opro-
ti spodni sténé v apikdlni dvoudutinové projekci pomoci
TDI pouziva skupina kolem J. Brugady [12]. Jinad skupina
optimalizovala VV interval pomoci analyzy dyssynchronie
v Sesti bazalnich segmentech [5]. Metoda ,speckle trackin-
gu” zamérena podobné, avsak vyuzivajici jiného principu

ke znazornéni mechanické aktivity komorové svaloviny byla
pouzita spiSe kasuisticky [13]. Rovnéz trojdimenziondlni
echokardiografie se zatim uplatnuje spiSe ojedinéle [14].

Teitv index

O mechanické srde¢ni funkci vypovida i pomérné jedno-
duse zméfitelny Teilv index (myocardial performance in-
dex — MPI), ktery se pocitd podle vzorce [(isovolumicky
kontrakéni ¢as + isovolumicky relaxacni cas) / ejek¢ni cas].
V optimalizaci stimulacnich intervala byl vyuzit jen ojedi-
néle [15,16].

Dalsi neinvazivni metody

Neinvazivni méreni minutového vydeje

Snaha méfit minutovy vydej metodami s mensi meto-
dickou ndrocnosti a invazivnosti, nez je barevna diluce,
termodiluce nebo Fickdv princip, je stard mnoho let.
V soucasné dobé existuje nékolik pomérné jednoduchych
metod k méreni minutového vydeje. Semiinvazivni sy-
stém LiDCO vyuziva cestou tepenné kanyly ziskané pa-
rametry pulsové viny k vypoctu zmén tepového objemu
mezi jednotlivymi srde¢nimi cykly. K dosazeni absolutni
presnosti se musi systém na pocatku kalibrovat podanim
lithium chloridu intravenézné. Systém byl v optimalizaci
stimulac¢nich parametra zkousen [17], nicméné k vétsimu
rozsifeni zatim nedoslo.

Neinvazivné Ize rovnéz mérit tepovy objem pomoci
razné aplikovanych principl bioimpedance zaloZenych
na prichodu elektrické energie lidskym télem. V optima-
lizaci stimulacnich intervald byly pouzity napf. pfistroje
Task Force Monitor (CNSystems, Graz, Rakousko) [18-20],
BioZ (CardioDynamics, San Diego, USA) [21] nebo NICOM
(Cheetah Medical, Vancouver, USA) [22].

Jiny systém méreni minutého vydeje predstavuje pfi-
stroj Innocor (Innovision, Odense, Ddansko). Vyzaduje
kratkodobé dychani smésice plynt z uzavieného okru-
hu. Vak s plynem typicky obsahuje vzduch obohaceny
0,, dale 0,5% N,O a 0,1% SF,. Z tohoto vaku se obvykle
dycha po dobu 5 vdechl nebo 15 vtefin. Zatimco SF4 je
v krvi nerozpustny a jeho Ubytek ve vaku s plynem se rov-
na objemu mrtvého prostoru, objemu plic apod., N,O je
v krvi rozpustny a ubyva jej podle pratoku krve plicemi.
Nejsou-li pfitomny v plicnim fecisti vyznamné AV zkraty,
rovna se pratok plicemi minutovému vydeji. Systém byl
k optimalizaci stimulac¢nich intervall pouzit opakované
s dobrymi vysledky [23-25].

Neinvazivni méreni krevniho tlaku

Pouzivaji se pfistroje k méfeni krevniho tlaku fotople-
tysmograficky pomoci prstové manzety na principech
popsanych prof. Peridzem v Sedesatych letech v Brné.
K optimalizaci byly pouzity pristroje Finometer (Finapres,
Amsterdam, Nizozemsko) a Nexfin (BMYE, Amsterdam,
Nizozemsko). PFistroje umoznuji z pulsové viny méfit krev-
ni tlak, pulsovy tlak, stfredni tlak a z charakteristik pulsové
viny odhadovat tepovy objem a dalsi veliciny [26,27].

Akusticka kardiografie
Akusticka kardiografie je zaloZzena na méfeni délky in-
tervalu mezi zacatkem QRS a mitralni komponentou
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prvni ozvy. Zkraceni tohoto intervalu svéd¢i pro zlepseni
srdec¢ni funkce. Obvykle se pouziva pristroj AUDICOR TS
(Inovise Medical, Beaverton, USA) [28-31]. Zakladni prin-
cip méreni byl pouzit i v praci Mikiho, technicky vsak byl
realizovan mikrofonem pripojenym k audiovstupu echo-
kardiografického pfistroje [32]. O tento princip se opira
i senzor sonR, ktery je k dispozici pro ucely optimalizace
v komer¢nich SRL pfistrojich spole¢nosti Sorin Group [33].

Metody zaloZené na analyze EKG

nebo intrakardialniho EKG

Pfi optimalizaci VV intervalu je relativné nejsndze méfi-
telnou veli¢inou site komplexu QRS [34-36], zkusSenosti
s dalsimi morfologickymi kritérii byly publikovany ojedi-
néle [37]. Jinou moznost publikovala Baroldova skupina,
kterd nastavovala VV interval podle latence stimulace
z jednotlivych elektrod [38].

Metody zaloZzené na intervalech v intrakardidlnim EKG
(IEGM) maji vyhodu v tom, Ze jsou snadno implemen-
tovatelné do SRL pfistroji. Spole¢nost St. Jude Medical
pouziva algoritmus QuickOpt, ktery odvozuje délku AV
intervalu od délky sifové depolarizace mérené v pravo-
komorové elektrodé. V pfipadé jejiho trvani > 100 ms
pridava k AV intervalu (namérené dobé depolarizace sini)
navic dalsich 30 ms. Pokud je délka sifiové depolarizace
< 100 ms, pak pridava k této namérené délce 60 ms. Je-li
snimani v sini nahrazeno stimulaci, pfidd se k AV intervalu
jesté dalSich 50 ms jako kompenzace stimulacni latence
v sini. VV interval se nastavuje podle vzorce:

VV =0,5(A + ¢),

kde A =R,y — Rpy (R @ Ryy jsou casy lokalniho signalu v le-
vokomorové a pravokomorové elektrodé) a ¢ = plVCD
— plVCDg,, (pIVCD; predstavuje interval od stimulu v le-
vokomorové elektrodé do zaznamenani lokdlIni depolari-
zace v pravokomorové elektrodé a plVCDy, interval mezi
stimulaci v pravokomorové elektrodé do sensingu v levo-
komorové elektrodé) [39-43].

Spolecnost Boston Scientific publikovala studii s algo-
ritmem SmartDelay dostupnym v komercnich pristrojich
této spolecnosti. Algoritmus pro vypocet AV intervalu
pfi sensingu v sini (SAVD) nebo stimulaci v sini (PAVD)
popisuji nasledujici vzorce:

SAVD = K1 x QRS + K2 x SAVI + K3,
PAVD = K1 x QRS + K2 x PAVI + K3,

kde SAVI a PAVI jsou intrakardidlni intervaly mezi snima-
nim (SAVI) nebo stimulaci (PAVI) v sini a detekci vlastni
elektrické aktivity v komore, K1, K2 a K3 jsou koeficienty
z4avislé na poloze elektrod - podrobnostem a vysledkiim
testovani algoritmu se zevrubné vénoval Gold [44].
Spole¢nost Medtronic méa rovnéz vlastni algoritmus
aCRT, ktery periodicky zjistuje vlastni AV interval, mé-
feny jako ¢as mezi snimanim nebo stimulaci siné a sni-
manim v pravé komore, interval pfevodu P viny méreny
mezi snimanim nebo stimulaci siné a koncem P viny z far-
-field zdznamu a interval pfevodu komplexu QRS, méfeny
mezi snimanim z pravé komory a koncem QRS z far-field
zdznamu. PFi normdlnim AV intervalu pfi snimani ze sini
(< 200 ms) a pti srdec¢ni frekvenci < 100/min je stimulova-

=

— AV e _
el Avupl = AVtest £ t1

Obr. 2 - Metoda vypoctu optimalniho AV intervalu podle Meluzina
A -vlna A; E-vlna E; sMR - systolicka mitralni regurgitace; t, - as.

na pouze levd komora, jejiz stimulace predchazi vlastni
prevod alespori o 40 ms. V opacném pripadé je spusté-
na biventrikularni stimulace s AV intervalem vypoctenym
z vlastniho A-RV intervalu tak, aby stimulace predchazela
vlastni pfevod v pravé komore o aspon 50 ms. VV interval
se pocita podle trvani komplexu QRS. Zakladni principy
popsal Krum [45].

Vyznam optimalizace stimulacnich intervalt

Vyse uvedeny seznam metod k optimalizaci stimulacnich
intervalu, ktery zdaleka neni vycerpdvajici, svéd¢i o Usili,
které arytmologové vynaloZili, aby nalezli vhodné opti-
maliza¢ni metody. Otdzkou ale je, zda existuje néjaky spo-
lehlivy ddkaz pfinosnosti optimalizace. Randomizovanych
multicentrickych dvojité zaslepenych studii zde mnoho
nenajdeme. Sawhney v roce 2004 v monocentrické ran-
domizované kontrolované jednostranné zaslepené studii
prokazal, Ze optimalizace AV intervalu pomoci VTlao vedla
pfi kontrole po tfech mésicich ke zlepseni ejekéni frakce,
tfidy NYHA a kvality Zivota oproti pacientdm s empiricky
nastavenym AV intervalem na 120 ms [46].

Obr. 3 - Méfeni VTI pratoku ve
vytokovém traktu levé komory (VTlao).
VTI - konturovand plocha pod k¥ivkou
dopplerovského pritoku ve vytokovém
traktu levé komory (VTlao).

(S laskavosti poskytl dr. Lhotsky.)
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Ellenbogen v roce 2010 publikoval vysledky studie
SMART-AV, multicentrické randomizované dvojité za-
slepené studie s 980 pacienty, ve které byli pacienti
randomizovani k empirickému AV intervalu 120 ms,
k AV intervalu optimalizovanému podle charakteru
pratoku mitrdlnim ustim (iterativni metoda) nebo po-
dle algoritmu SmartDelay spolecnosti Boston Scientific.
Primarnim cilovym ukazatelem byla zména end-systolic-
kého objemu levé komory, sekundarni cilové ukazatele
predstavovaly zména tfidy NYHA, kvality Zivota, vykonu
v Sestiminutovém testu chlize a end-diastolicky objem
levé komory srde¢ni. Zadny z optimaliza¢nich algoritma
nepfinesl zlepSeni oproti empirickému intervalu 120 ms
[47,48].

Studie FREEDOM byla prospektivni randomizovana
dvojité zaslepena muticentricka studie, ktera posuzovala
hypotézu, Ze Casté AV a VV optimalizace pomoci algorit-
mu QuickOpt jsou lepsi nebo nejsou horsi nez empiric-
kd programace ¢&i programace jinou metodou. Vysledky
prednesl Abraham na vyro¢nim sjezdu Heart Rhythm So-
ciety v roce 2010, prace v dobé psani tohoto ¢lanku neby-
la publikovana. Po registraci je ale mozno si prednasku
Abrahama stahnout z internetovych stranek spolecnosti
St. Jude Medical. Do studie bylo zafazeno 1 525 pacientu.
Pacienti byli randomizovani do skupiny k optimalizaci al-
goritmem QuickOpt nebo do skupiny kontrolni, ve které
byly intervaly bud voleny empiricky (470 osob), nebo byly
na pocatku jednorazové optimalizovany jinak nez meto-
dou vyuzivajici intrakardidlniho EKG (274 osob). Po 12mé-
sicnim sledovani se nepodafilo prokazat zadny statisticky
vyznamny rozdil mezi obéma skupinami [49].

Samotnou optimalizaci VV intervalu se zabyva rovnéz
minimum rigorézné provadénych studii. Studie RHYTHM
I ICD byla multicentricka jednostranné zaslepena studie
u 121 pacientl s optimalizovanym AV intervalem podle
charakteru pratoku mitralnim ustim, kterd probandy
randomizovala v poméru 1 : 3 k optimalizaci VV inter-
valu pomoci VTlao, nebo k simultanni stimulaci v komo-
rach. Optimalizace VV intervalu nevedla po 3esti mésicich
sledovani k reverzni remodelaci ¢astéji nez ve skupiné si-
multanni stimulace [50,51].

Rao publikoval v roce 2007 vysledky multicentrické ran-
domizované dvojité zaslepené studie DECREASE-HF u 306
nemocnych. V této studii byli pacienti s pfistrojem Contak
Renewal 2/4/4HE randomizovani k simultanni BiV stimu-
laci, sekvencni BiV nebo levokomorové stimulaci. Opti-
malizace probéhla algoritmem ExpertEase vestavénym
v pfistroji. Pacienti randomizovani k sekven¢ni stimulaci
méli nastavenu preexcitaci LK v pasmu 20-80 ms, pficemz
zvoleny interval byl vybrdn na zdkladé optimaliza¢niho
algoritmu spocivajictho na parametrech z intrakardidlni-
ho EKG. Tento algoritmus byl vyvinut na hemodynamic-
kych datech vcetné dP/dt,,,, ziskanych ve studii PATH-CHF.
Pfi kontrolach po tfech a Sesti mésicich bylo zjisténo, ze
ve viech skupindch doslo ke zvétSeni tepového objemu
a ejekéni frakce levé komory. End-systolicky objem levé
komory se nejvyznamnéji snizil ve skupiné se simultanni
BiV stimulaci [52].

V multicentrické dvojité zaslepené studii Adaptive
CRT byl hodnocen algoritmus aCRT. Studie zahrnovala
522 pacientd, randomizovanych v poméru 2 : 1 do sku-
pin s algoritmem aCRT a optimalizaci podle echokardio-

grafie — AV optimalizace iterativni metodou a VV opti-
malizace podle VTlao. Studie méla tfi hlavni cile: skére
vypovidajici o klinickém stavu pacienta (CCS), jiZ pouzité
v fadé predchozich studii se SRL, hodnotici celkovy vyvoj
srde¢niho selhani (Umrti, hospitalizace pro srdecni selha-
ni nebo jeho zhorseni). Pro dosazeni cile bylo tfeba, aby
pocet pacientl zlepSenych podle CCS pfi optimalizaci
algoritmem aCRT byl aspon stejné vysoky jako u pacien-
ta optimalizovanych echokardiograficky. Druhym cilem
bylo potvrzeni korelace mezi VTlao a aCRT tak, Ze hod-
nota korela¢niho koeficientu pfi randomizaci a pfi kon-
trole za Sest mésici neméla klesnout pod 0,82. Tretim
cilem bylo prokazat bezpecnost ambulantné provadé-
nych zmén nastaveni algoritmem aCRT. V3echny tfi cile
byly splnény [53].

V dalsi tentokradt malé monocentrické dvojité zaslepe-
né randomizované prektizené studii zahrnujici 24 osob se
pouzival k optimalizaci srde¢ni vydej méfeny pristrojem
Innocor. Optimalni hodnota stimulacnich intervald vedla
ke statisticky vyznamné lepsi toleranci zatéze [23].

Z predchoziho je patrné, Ze rigor6zné provadéné stu-
die nesvédd¢i o jednoznacném prospéchu z optimalizace
stimulacnich intervald. Studii je vSak malo a pokryvaji pre-
vazné algoritmy zaloZzené na intrakardidlnim EKG vesta-
véné v biventrikuldrnich ICD pfistrojich.

Srovnani nejcastéji pouzivanych metod
k optimalizaci stimula¢nich intervalt

NejdostupnéjSimi metodami optimalizace jsou v sou-
casnosti algoritmy implementované do SRL pfistroja.
Algoritmus SmartDelay se v uvedené studii SMART-AV
ukazal stejné dobrym jako empiricky zvoleny AV interval
120 ms. Algoritmus QuickOpt se zpocatku jevil pomérné
slibné. V Bakerové studii byla velmi dobrd shoda mezi
vysledky optimalizace ziskanymi timto algoritmem a VTlao
[54]. Podobné pfiznivé se tento algoritmus jevil napf.
pfi hodnoceni vysledku optimalizace 3D echokardiogra-
fickym pristrojem [39]. Dobrych vysledk( bylo dosazeno
i v dalsSich studiich srovnavajicich jej s echokardiografii
[40,55]. Jiz zminénd studie FREEDOM v3ak tyto vysledky
postavila do vyznamné méné pfiznivého svétla [49].

Na druhém misté co do c¢etnosti uziti jsou bezpochyby
echokardiografické algoritmy. Jako nejjednodussi z nich
se mlze jevit Ritterova metoda. Spolehlivé urceni kon-
ce viny A vsak mUze byt obtizné, casto je proto alespon
zkracend forma postupného ménéni AV intervalu nut-
na. Zasadnim problémem ale je, Ze konec viny A u typic-
kych kandidatd SRL zfejmé neodpovida dosazeni nejvyssi
hodnoty dP/dt,,, v levé komore. To by spiSe odpovidalo
vrcholu viny A [56].

RovnéZz pouziti VTlao neni bez probléml. Zatimco
Thomas ve své studii tvrdi, Ze VTlao je ,jedinym pfimym
méfitkem globalni funkce levé komory, které je robust-
ni a snadno aplikovatelné v rutinni klinické praxi” [57],
Zuber naopak povazuje reproducibilitu VTlao za velmi
nizkou [31], vysokou variabilitu vysledkd nachazi rovnéz
Whinnett [58]. Pfi matematické modelaci zalozené na da-
tech z publikované studie se VTlao ukazuje jako metoda
vseobecné malo vhodna pro optimalizaci stimula¢nich in-
tervalG [59].
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Jak postupovat v bézné praxi

I kdyz je prukaz pfinosu optimalizace stimulacnich intervald
u pacientl se SRL problematicky, neexistuje zadna studie,
kterd by prokazovala jeji nepfiznivy vliv. Pfi hlubsi uvaze
o této problematice je tieba si uvédomit dvé skutecnosti.

Za prvé, lidsky organismus ma tendenci spét k urcité-
mu rovnovaznému stavu. Jak napriklad prokazala skupina
kolem Francise, ktera se dlouhodobé vénuje optimalizaci
stimula¢nich intervall na zakladé méfeni zmén krevniho
tlaku pomoci prstové fotopletysmografie, zména krevni-
ho tlaku po zméné stimulacnich intervald je pfechodna
[60,61].

Za druhé, je treba si uvédomit urcité problémy spojené
s limitacemi konkrétni pouzité metody v konkrétni labo-
ratofi. Tento koncept rozvijeny Francisovou skupinou se
opird o pojem informacniho obsahu. Namérena hodnota
se vzdy sklada z vlastniho signdlu a ndhodného Sumu. Po-
dil signalu, neboli informacni obsah, Ize vyjadfit jako dil
z celkového signalu (v hodnotach od 0 do 1):

variance signalu

Informacni obsah = - — - -
(variance signalu) + (variance sumu,).

Variance jako jedna ze zakladnich statistickych veli¢in je
definovana takto:

zg (Xn - X)2
n.

variance =

Informacni obsah si pak Ize pro kazdou metodu v kazdé
laboratofi spocitat pomoci opakovanych méreni. Kon-
krétné si lze napfiklad predstavit, Ze se pfi optimalizaci
AV intervalu provadéji ¢tyfi méreni s délkou AV 100 ms,
Ctyfi méfeni s AV 120 ms a ¢tyfi méreni s délkou AV 140
ms. Vysledny informacni obsah se pak da spocitat podle
nasledujici rovnice:
R V, 1

Informacni obsah = ———2———

R-1 V., R-1,

kde R je pocet opakovani (zde R = 4), V,,,, je celkova va-
riance pro viechna ziskana data, tedy variance 12 hodnot
od jejich celkového priméru, a V,, je variance jednotlivych
primérd pro dané AV intervaly (celkem tfi prdméry, a to
pro AV 100, 120 a 140 ms) od priiméru téchto tfi prmérad.

V tomto konkrétnim pfipadé pfi méreni krevniho tla-
ku pfi rznych AV intervalech nebudou vypocty zalozeny
na absolutnich hodnotach krevniho tlaku mérenych pfi
AV intervalech 100, 120 a 140 ms, ale na rozdilu krevniho
tlaku pfri arbitrarné urceném AV intervalu (napf. 160 ms)
a testovanych AV intervalech.

Logické je, Ze pro kazdého pacienta mize byt infor-
macni hodnota jind, dokonce pro riiznd méreni provadé-
na v odlisnou dobu mulze byt informacni hodnota jing,
podobné jako se nékdy EKG podafi registrovat bez ruseni
(informacni obsah je vysoky), jindy s vyznamnym rusenim
(informacni obsah je nizky).

Hranici minimalniho informacniho obsahu je obtizné
definovat. Pfi maximalnim zjednoduseni na hranici pres-
nosti se da konstatovat, Zze pokud informacni obsah za
peclivého provadéni méreni nedosahne hodnoty 0,4, ne-
Ize ani deseti opakovanymi mérenimi ziskat smysluplnd
data pfi optimalizaci AV nebo VV interval( [59]. Urcité
validace statistické vyznamnosti rozdilu Ize rovnéz dosah-

nout vypoctem intervalu spolehlivosti. Ten se pro 95%
interval spolehlivosti rovna priméru + 1,96 x smérodatna
odchylka. Smérodatnd odchylka je pfitom jen odmocni-
nou z vyse uvedené variance.

Pouze s metodami, u kterych byla ovéfena jejich spo-
lehlivost, ma smysl pracovat. Nékteré metody, zejména
metody zaloZené na vizualnim hodnoceni kfivek, jako je
echokardiografie nebo presné méreni sife QRS, se museji
provadét zaslepené. Jen pokud je vysetfujici k nastave-
nym intervallim zaslepen, ma smysl pocitat informacni
obsah, interval spolehlivosti apod. Jiné metody, které
se opiraji o hodnotu zmérenou pfristrojem, dosahuji za
urcité minimalni peclivosti v provadéni stabilni hodnoty
informacniho obsahu. Z téchto metod je nejlépe pro-
zkoumanou metodou méreni prstového tlaku pomoci
fotopletysmografie. Francisova skupina publikovala sérii
praci, ve kterych zméfila a spocetla, ze k provadéni op-
timalizace stimulacnich intervald je nejvhodnéjsi pouzi-
vat systolicky krevni tlak. Urcitou alternativou k tomu je
pulsovy tlak nebo stfedni arteridlni tlak [62]. Doporucu-
je se brat v uvahu poslednich Sest srde¢nich cykld pred
zménou stimulacnich parametr a prvnich 3est cykll po
zméngé, i kdyz jesté lepsi, avsak obtiznéji realizovatelnou
alternativou je délku méreni rozlozit na jeden respirac-
ni cyklus [60]. Po deseti cyklech od zmény stimulacnich
parametru se informace nesena systolickym krevnim tla-
kem z tlakové kfivky vytraci. Pokud je informac¢ni obsah
pfi méreni tfeba zvysit (obvykle zejména pfi optimalizaci
VV intervalu), nejvhodnéjsim zplGsobem je zvyseni stimu-
lacni frekvence [59]. V optimalizaci stimulac¢nich inter-
valll pomoci fotopletysmografie je viak problematické
nasledné vyhodnoceni ziskanych dat. Vizudlni odecitani
konkrétnich hodnot je krajné obtizné a vétSinou nezbyva
nez vytvorit néjaky jednoucelovy program, ktery v analy-
ze pomuze. Metoda prstové fotopletysmografie se v sou-
¢asné dobé jevi i pres technickou naro¢nost vyhodnoceni
vysledkt pomérné perspektivni. Pokud budou ziskané
vysledky potvrzeny dalSimi pracovisti, nebo dokonce mul-
ticentricky v metodicky spravné provadénych studiich,
Ize predpokladat, Ze komeréni dostupnost vhodného
softwaru na sebe nenecha dlouho ¢ekat. Je ale samozrej-
mé mozno pouzivat i jiné metody v optimalizaci stimu-
la¢nich intervald, aviak nejprve je tfeba validovat jejich
vypovédni hodnotu. To Ize provést vyse uvedenym po-
stupem nebo po konzultaci se statistikem vyuzit dalsich
metod tak, aby se Iékar mohl pIné koncentrovat na to, co
mu nalezi — na smysluplnou klinickou praci vynaloZenou
ve prospéch pacienta.

Tato publikace vznikla za podpory Specifického vyso-
koskolského vyzkumu 2012, zuctovaci cislo projektu:
264 807 a Projektu Ministerstva zdravotnictvi koncepcni-
ho rozvoje vyzkumné organizace 00669806 — FN Plzer.
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