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Wykaz skrotow

AAD - lek antyarytmiczny (ang. antiarrhythmic drug)

ACC - American College of Cardiology — nazwa wiasna

ACE:i - inhibitory konwertazy angiotensyny (ang. angiotensin-converting enzyme inhibitor)

AF - migotanie przedsionkow (ang. atrial fibrillation)

AHA - American Heart Association — nazwa wtasna

ALS - zaawansowane czynno$ci resuscytacyjne (ang. advanced life support)

ARB - antagoni$ci receptora angiotensyny (ang. angiotensin receptor blocker)

ARNI - antagonista receptora angiotensynowego i inhibitor neprylizyny (ang. angiotensin receptor

neprilysin inhibitor)

ATP - stymulacja antytachyarytmiczna (ang. antitachycardia pacing)

AUC - pole pod krzywa ROC (ang. area under the curve)

BMI - wskaznik masy ciata (ang. body mass index)

BNP - peptyd natriuretyczny typu B (ang. brain natriuretic peptide)

CABG - pomostowanie aortalno-wienicowe (ang. coronary artery bypass graft)

CAD - choroba wiencowa (ang. coronary artery disease)

CI - przedziat ufnosci (ang. (ang. confidence interval)

CRT - terapia resynchronizujaca serca (ang. cardiac resynchronization therapy)

CRT-D - implantowany kardiowerter-defibrylator z funkcja resynchronizacji serca

CTO - przewlekla niedroznos¢ (ang. chronic total occlusion)

CV - terapia wysokoenergetyczna kardiowertera -defibrylatora (ICD) (ang. cardioverision, shock,
ICD discharge)

Cx - galaz okalajaca lewej tetnicy wiencowej (ang.circumflex branch)

EACVI - European Association of Cardiovascular Imaging — nazwa wlasna

ECMO - pozaustrojowa oksygenacja membranowa (ang. extracorporeal membrane oxygenation)

eGFR - szacowany wspotczynnik filtracji kigbuszkowej (ang. estimated glomerular filtration rate)

EKG - badanie elektrokardiograficzne (elektrokardiogram standardowy)

EPS - badanie elektrofizjologiczne (ang. electrophysiology studies)

EROA - efektywne pole powierzchni niedomykalnosci (ang. effective regurgitant orifice area)

ES - burza elektryczna (ang. electrical storm)

ESC - Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne (ang. European Society of Cardiology)

HF - niewydolno$¢ serca (ang. heart failure)

HFrEF - niewydolno$¢ serca z obnizong frakcja wyrzutowa lewej komory (ang. heart failure with

reduced ejection fraction)



IA - interwencja adekwatna kardiowertera -defibrylatora (ICD)
IABP - kontrapulsacja wewnatrzaortalna (ang. intra-aortic balloon pump)
ICD - implantowany kardiowerter-defibrylator (ang. implantable cardioverter — defibrillator)
ICD - DR - implantowany kardiowerter-defibrylator dwujamowy
ICD - VR — implantowany kardiowerter-defibrylator jednojamowy
InA - interwencja nieadekwatna kardiowertera -defibrylatora (ICD)
LA - lewy przedsionek (ang. left atrium)
LAD - galaz przednia zstepujgca lewej tetnicy wiencowej (ang. left anterior descending artery)
LAS - liczba akinetycznych segmentow lewej komory w ocenie echokardiograficznej
LBBB - blok lewej odnogi pegczka Hisa (ang. left bundle branch block)
LDL - lipoproteina niskiej gestosci (ang. low-density lipoprotein)
LVAD - urzadzenie do wspomagania lewej komory (ang. left ventricular assist device)
LVEDd - wymiar koncoworozkurczowy lewej komory (ang. left ventricle end-diastolic diameter)
LVEF - frakcja wyrzutowa lewej komory (ang. left ventricle ejection fraction)
MRA - anatogoni$ci receptora mineralokortykoidowego (ang. mineralocorticoid receptor
antagonist)
MRIi - obrazowanie metodg rezonansu magnetycznego (ang. magnetic resonance imaging)
MVD — wielonaczyniowa choroba wiencowa (ang. multi vessel disease)
NPV - warto$¢ predykcyjna wyniku ujemnego (ang. negative predictive values)
NSTEMI - zawat serca bez uniesienia odcinka ST (ang. non-ST elevation myocardial infarction)
nsVT - nieutrwalony czgstoskurcz komorowy (ang. non-sustained ventricular tachycardia)
NYHA - New York Heart Association — nazwa wlasna
NZK - nagle zatrzymanie krazenia
OMT - optymalne leczenie farmakologiczne (ang. optimal medical therapy)
OR - iloraz szans (ang. odds ratio)
PChN - przewlekta choroba nerek
PCI - przezskérna interwencja wienicowa (ang. percutaneous coronary intervension)
PES - programowana stymulacja elektryczna (ang. programmed electrical stimulation)
POChP - przewlekta obturacyjna choroba ptuc
PPV - wartos$¢ predykcyjna wyniku dodatniego (ang. positive predictive values)
Pr {IA} - prawdopodobienstwo wystgpienia interwencji adekwatnej na podstawie modelu
logitowego
PVC - przedwczesne pobudzenia komorowe (ang. premature ventricular complex)
QoL - jakos¢ zycia (ang. Quality of Life)
RBBB - blok prawej odnogi pgczka Hisa (ang. right bundle branch block)
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RCA - prawa tetnica wiencowa (ang. right coronary artery)

ROC - ang. Receiver Operating Characteristic

SBP - skurczowe ci$nienie t¢tnicze krwi (ang. systolic blood pressure)

SCD - nagta $mier¢ sercowa (ang. sudden cardiac death)

SGLT2i - inhibitor kotransportera sodowo-glukozowego typu 2 (ang. sodium-glucose

co-transporter 2 inhibitor)

S-ICD - catkowicie podskorny implantowany kardiowerter-defibrylator (ang. subcutaneous
implantable cardioverter-defibrillator)

SMVT - utrwalony monomorficzny czestoskurcz komorowy (ang. sustained monomorphic
ventricular tachycardia)

SR - rytm zatokowy (ang. sinus rythm)

STEMI - zawat serca z uniesieniem odcinka ST (ang. ST segment elevation myocardial
infarction)

SYNTAX - (ang. SYNergy Between Percutaneous Coronary Intervention With TAXUS and Cardiac

Surgery)
VF - migotanie komor (ang. ventricular fibrillation)
VT - czgstoskurcz komorowy (ang. ventricular tachycardia)

WMSI — wskaznik zaburzen kurczliwosci (ang. Wall Motion Score Index)
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1. Wstep

1.1 Historia wszczepialnych kardiowerteréw — defibrylatorow (ICD - implantable cardioverter —
defibrillator)

Od pierwszej implantacji automatycznego defibrylatora min¢to ponad 40 lat. Zabieg ten zostat
przeprowadzony po raz pierwszy czwartego lutego 1980 roku w John Hopkins Hospital w Baltimore.
Byt on przetlomowym wydarzeniem w rozwoju terapii z uzyciem automatycznych defibrylatorow,

a w pdzniejszym okresie automatycznych kardiowerterow-defibrylatorow (implantable cardioverter

— defibrillator; ICD). Wspomniany zabieg z 1980 roku byl owocem prac kardiologoéw, Michela
(Mieczystawa) Mirowskiego urodzonego w Warszawie w 1924 roku oraz Amerykanina Mortona
Mowera .

Pierwsze wszczepienia ICD wigzaty si¢ z koniecznoscia sternotomii w celu naszycia elektrod
epikardialnych (nasierdziowych). W Polsce pierwszy zabieg implantacji ICD z elektrodami
nasierdziowymi zostat przeprowadzony w 1989 roku w Katowicach w Klinice Kardiologii pod
kierunkiem prof. Leszka Gieca przez zesp6t prof. Marii Trusz-Gluzy 2.

Intensywny rozwoj metody nastgpit w latach 90-tych. Wprowadzono dwufazowy impuls
defibrylacji, co obnizylo energie konieczng do przerywania arytmii (prog defibrylacji).
Wprowadzono stymulacj¢ antytachyarytmiczng (antitachycardia pacing - ATP), elektrody
przezzylne, aktywna obudowe (active can), co umozliwito zastosowanie uktadow ICD z jedna
elektroda defibrylujaca (do tej pory konieczne byto stosowanie dwoch elektrod defibrylujacych).
Pojawila si¢ mozliwos¢ przechowywania przez ICD wewnatrzsercowych zapisow zdarzen
arytmicznych, rozwijano algorytmy poprawiajace czuto$¢ oraz swoistoéé detekcji arytmii * 4,
Woprowadzono uktad do stymulacji resynchronizujgcej serca (cardiac resynchronization therapy -
CRT) Pierwsze tego typu urzadzenie z wykorzystaniem epikardialnej stymulacji lewej komory

°. W latach 2009-2012 wprowadzono do uzycia catkowicie

zostalo wszczepione w 1994 roku
podskorny kardiowerter-defibrylator (subcutaneous implantable cardioverter-defibrillator -S-1CD),
w ktorym elektrode defibrylujaca wprowadza si¢ podskornie w okolice przymostkows °©.

Postep jaki dokonat si¢ od poczatku lat 90-tych doprowadzit do zmniejszenia rozmiaréw ICD,
mozliwo$ci wszczepiania kardiowerteréw podskoérnie w okolice podobojczykowa, wydluzenia
zywotnosci baterii, mozliwo$ci analizowania informacji z pamigci ICD. Szczegolnie wazne bylo
wprowadzenie elektrod przezzylnych, poniewaz zabieg wszczepienia ICD nie wymagal juz
wykonywania sternotomii w celu naszycia elektrod. W Polsce zabieg wszczepienia ICD z
elektrodami wprowadzonymi przezzylnie po raz pierwszy przeprowadzono w 1995 roku. Miato to

miejsce w Gdansku, w II Klinice Chordb Serca kierowanej przez prof. Grazyne Swiatecka .

11



Dzigki rozwojowi metody, obecnie wszczepienie ICD stato si¢ zabiegiem mozliwym do
przeprowadzenia w znieczuleniu miejscowym i obarczonym niewielkim ryzykiem powiktan.

Narycinie 1 przedstawiono kamienie milowe w rozwoju ICD, najwazniejsze Swiatowe nazwiska
w historii ICD oraz akronimy najwazniejszych badan dotyczacych terapii ICD w prewencji naglej
$mierci sercowej (sudden cardiac death — SCD). Rycina 2 przedstawia zdj¢cia radiologiczne

wspolezesnych ICD.

CENTRAL ILLUSTRATION: Timeline of Highlights in Evolution of the
Implantable Cardioverter-Defibrillator

Miroweki Mover
visli';:n in Baltimore ATP MADIT | MUSTT SCD-Heft O
1969 1990 1996 2000 2005
} +—1 1 —t } t } |
1980 1985 1990-1 993 1993 1997 2000 2002
Efficacy FDA Biphasic Active AVID Introduction MADIT-1I
Thoracotomy/ approves waveform/ Can ICD to HCM
epicardial patch ICD  Stored memory (Maron)
function/
Detection algorithm
}—— Mirowski, Mower —{ } Bardy, Moss, Winkle Zip |

Maron BJ, et al. J Am Coll Cardiol. 2023;82(4):353-373.

Ryc. 1 Kamienie milowe w rozwoju ICD: Poczatki prac Mirowskiego i Mowera nad automatycznym defibrylatorem
1969 rok. Akceptacja ICD przez Amerykanska Agencje ds. Zywnosci i Lekow (FDA) 1985 rok. Wprowadzenie
stymulacji antytachyarytmicznej (ATP) 1990 rok, wprowadzenie: dwufazowego impulsu, aktywnej obudowy (acitve
can), algorytmow poprawiajacych detekcje i roznicowanie arytmii przez ICD oraz przezzylnej elektrody 1990-1993 rok,
kluczowe dla udowodnienia skutecznosci ICD badania: MADIT, AVID, MUSTT, MADIT II, SCD-HeFT, wprowadzenie
podskérnego ICD.

Rycina w modyfikacji wiasnej, zaadaptowana od Maron BJ, Estes NAM, Rowin EJ, Maron MS, Reynolds MR.
Development of the Implantable Cardioverter-Defibrillator: JACC Historical Breakthroughs in Perspective. J Am Coll
Cardiol. 2023 Jul 25;82(4):353-373. doi: 10.1016/j.jacc.2023.04.056. PMID: 37468191.

MADIT (Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Trial), MUSTT (Multicenter Unsustained Tachycardia Trial),
MADIT II, SCD — HEFT (Sudden Cardiac Death in Heart Failure), AVID (Antiarrhythmics versus Implantable
Defibrillators)
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Ryc.2. Zdjecie radiologiczne klatki piersiowej przedstawiajace wszczepiony kardiowerter defibrylator dwujamowy
(ICD DR) - po lewej oraz jednojamowy (ICD VR) - po prawe;j.

1.2 Profilaktyka pierwotna nagtego zgonu sercowego (sudden cardiac death - SCD) w
populacji chorych z niedokrwienng etiologiq niewydolnosci serca z obnizong frakcjg

wyrzutu lewej komory (heart failure with reduced ejection fraction - HFrEF).

Wraz z kolejnymi publikacjami wynikow badan dotyczacych zastosowania implantowanych
kardiowerter6w — defibrylatorow (implantable cardioverter — defibrillator - ICD) w profilaktyce
pierwotnej naglej $mierci sercowej (sudden cardiac death — SCD), zmienialy si¢ wytyczne
swiatowych Towarzystw Kardiologicznych.

Opublikowane w 1996 roku badanie MADIT (Multicenter Automatic Defibrillator Implantation
Trial) wykazato redukcje $miertelnosci w grupie chorych z ICD implantowanym w profilaktyce
pierwotnej SCD, w poréwnaniu do grupy chorych leczonych farmakologicznie. Badanie objeto 196
chorych z pozawatlowym uszkodzeniem serca i LVEF <35%, z objawami niewydolno$ci serca w
klasie czynnosciowej I-I11I wedtug NYHA (New York Heart Association). Warunkiem wtaczenia do
badania bylo wykazanie wysokiego ryzyka arytmicznego pod postacia obecnosci nieutrwalonych
czestoskurczow komorowych (nsVT) oraz indukcji czestoskurczu komorowego (VT) lub migotania
komér (VF) w badaniu elektrofizjologicznym (electrophysiology studies, EPS) 8.

Wyniki badania MADIT zostaly uwzglednione w wytycznych Amerykanskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (American College of Cardiology ACC / American Heart Association-AHA) z
1998 roku. Wszczepienie ICD w profilaktyce pierwotnej SCD zalecono chorym z pozawatowa
dysfunkcja lewej komory serca, nieutrwalonymi czgstokurczami komorowymi (nsVT) oraz

indukowanym VT lub VF w badaniu EPS °.
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W 1999 roku opublikowano wyniki badania MUSTT (Multicenter Unsustained Tachycardia
Trial). Wykazano redukcje $miertelnosci w grupie chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce
pierwotnej SCD w poréwnaniu z grupg leczong zachowawczo. Do badania wlaczono chorych z
niedokrwiennym uszkodzeniem serca i LVEF < 40%, nsVT oraz utrwalong arytmig komorowa (VT
lub VF) indukowang w badaniu EPS 1°,

Pod wptywem wynikéw badan MADIT i MUSTT, Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne
(European Society of Cardiology — ESC) w dokumencie z 2001 roku rekomendowato wszczepienie
ICD w profilaktyce pierwotnej SCD chorym z nsVT, z frakcjg wyrzutowa lewej komory (LVEF) <
40% i wyzwalanymi w trakcie badania EPS arytmiami komorowymi (VF lub utrwalonym VT) %,

Zastanawiano si¢ jednoczesnie nad optymalnym czasem profilaktycznego wszczepienia ICD u
chorych z niedokrwiennym uszkodzeniem serca. W opublikowanym w 1997 roku badaniu CABG-
PATCH (Coronary Artery Bypass Graft Patch) wykazano, ze wczesna profilaktyczna implantacja
ICD w trakcie elektywnego zabiegu przgstowania aortalno -wiencowego (CABG) u chorych z
chorobg niedokrwienng serca, uposledzong funkcja skurczowa lewej komory LVEF<36% oraz
obecnoscig poéznych potencjatdow komorowych nie przynosi korzysci w pordwnaniu z optymalnym
leczeniem farmakologicznym 2. W pézniejszym badaniu DINAMIT (Defibrillator in Acute
Myocardial Infarction Trial) wykazano, ze wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej SCD chorym
z LVEF < 35%, we wczesnym okresie po zawale serca (randomizacja odbywata si¢ od 6 do 40 dni
od zawatu serca) nie redukuje $miertelnosci catkowitej w poréwnaniu z optymalnym leczeniem
farmakologicznym 22,

Publikacja badania MADIT II w 2002 roku zmienita podejscie do konieczno$ci wykazania
wysokiego ryzyka arytmicznego przed profilaktycznym wszczepieniem ICD. Badanie MADIT 11
wykazato bowiem skuteczno$¢ ICD w prewencji pierwotnej SCD u chorych z pozawalowym
uszkodzeniem serca i LVEF < 30% bez konieczno$ci wykonywania badania EPS i obecnosci
nsVT 4. Skuteczno$é¢ ICD wykazano dla chorych z objawami niewydolnoéci w klasie czynno$ciowe;j
I - IIT wg. NYHA a redukcja $miertelnosci w grupie ICD byta na tyle wysoka, ze zdecydowano o
przedwczesnym zakonczeniu badania *°.

Wyniki badania MADIT II uwzgledniono w aktualizacji wytycznych ESC z 2003 roku, w
ktorym rekomendowano w klasie II wszczepienie ICD chorym po zawale serca z LVEF < 30%, bez
konieczno$ci wykonywania badania EPS czy obecnosci nsVT 16,

Opublikowane w 2005 roku badanie SCD-HeFT (Sudden Cardiac Death in Heart Failure)
wykazato po raz pierwszy skutecznos¢ ICD w profilaktyce SCD niezaleznie od etiologii uszkodzenia
serca. Do badania wiaczono chorych z niedokrwiennym lub nieniedokrwiennym uszkodzeniem serca,
LVEF < 35% i objawami niewydolno$ci serca w klasie czynnosciowej II lub 11T wedtug NYHA /.
Znalazto to odzwierciedlenie we wspolnych wytycznych ESC 1 AHA z 2006 roku. Rekomendowano
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w klasie pierwszej zalecen wszczepienie ICD w prewencji pierwotnej SCD chorym z LVEF < 30 -
40%, bedacym w klasie czynnosciowej NYHA II lub III niezaleznie od etiologii niewydolnosci serca.
Chorym z pozawatowym uszkodzeniem lewej komory zalecono wszczepienie ICD co najmniej 40
dni od zawalu serca. Uwzgledniono rowniez wyniki badania MADIT I, zalecajac w klasie II
profilaktyczne wszczepienie ICD chorym z objawami niewydolnosci serca w klasie czynnosciowej I
wedlug NYHA i pozawalowym uszkodzeniem serca z LVEF < 30-35% 18,

W kolejnym dokumencie ESC z 2015 roku utrzymano zalecenia profilaktycznego wszczepienia
ICD chorym z LVEF < 35% i objawami niewydolnosci serca w klasie czynno$ciowej NYHA II lub
III niezaleznie od etiologii uszkodzenia serca. Wycofano jednak zalecenie wszczepienia ICD u
chorych z HFrEF w klasie czynnosciowej I wedtug NYHA. Chorym z najbardziej nasilonymi
objawami HF (klasa NYHA 1V) zalecono rozwazenie wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej,
o ile oczekuja na transplantacje serca *°.

Wraz z postgpem leczenia farmakologicznego obserwowano redukcj¢ ryzyka SCD w populacji
chorych z HFrEF 2°. Pomimo tego, ostatnie badania obserwacyjne potwierdzity skutecznoéé ICD w
profilaktyce SCD w tej grupie chorych 2l 22,

W dokumencie ESC z 2022 roku zalecono wszczepienie ICD w profilaktyce pierwotnej SCD
pacjentom z objawowa niewydolnos$cig serca (klasa NYHA II-III) i LVEF <35% (klasa I zalecen).
Dodatkowo powrocono do zalecen wszczepiania ICD u chorych bez objawow niewydolnosci serca
(NYHA I) i LVEF <30%. Uznano, ze wyniki badania MADIT II uzasadniaja t¢ rekomendacje (klasa
zalecen I1a). Ponadto w oparciu o wyniki badania MUSTT zalecono (klasa zalecen Ila) profilaktyczne
wszczepienie ICD u chorych z niedokrwiennym uszkodzeniem serca, LVEF <40% i nsVT, u ktorych

w trakcie badania EPS indukuje sie monomorficzny utrwalony czestoskurcz komorowy 2.

W tabeli 1 przedstawiono zalecenia dotyczace wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej

SCD w kolejnych dokumentach ESC.
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Tab. 1. Zalecenia ESC dotyczace wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej naglego zgonu

sercowego u chorych z niewydolno$cia serca z obnizong frakcja wyrzutu (HFrEF).

Wytyczne dotyczace postepowania u chorych z komorowymi zaburzeniami rytmu serca i Klasa Poziom
zapobiegania naglemu zgonowi sercowemu z 2006 roku # zalecen wiarygodnosci
Leczenie z uzyciem ICD w ramach prewencji pierwotnej jest wskazane u chorych z uposledzong

funkcja LV w wyniku przebytego zawatu serca, po uplywie co najmniej 40 dni od zawatu, z LVEF

<30-40%, w II lub III klasie czynnosciowej wg NYHA, ktoérzy majg przewidywane przezycie ! A
wigcej niz rok w dobrym stanie ogélnym.

Wszczepienie ICD jest uzasadnione u chorych z uposledzona funkcjg LV w wyniku przebytego

zawatu serca, po uptywie co najmniej 40 dni od zawatu, z LVEF <30-35%, w | klasie

czynnosciowej wg NYHA i z przewidywanym przezyciem przez ponad rok w dobrym stanie ! 8
0golnym.

Wytyczne ESC dotyczace postepowania u pacjentéw z komorowymi zaburzeniami rytmu Klasa Poziom
serca oraz zapobiegania naglej Smierci sercowej z 2015 roku *° zalecen wiarygodnosci
Zaleca si¢ ponowng oceng LVEF 6-12 tygodni po zawale serca w celu oceny potencjalnej

potrzeby wszczepienia ICD w celu prewencji pierwotnej I ¢
Zaleca si¢ leczenie za pomocg ICD w celu zmniejszenia czgstosci wystgpowania SCD u pacjentow

z objawowg HF (II-1II klasa wg NYHA) i LVEF < 35% po > 3 miesigcach optymalnego leczenia

zachowawczego oraz > 6 tygodni po zawale serca, jezeli mozna oczekiwaé, ze pacjent przezyje > ! A

1 rok w dobrym stanie czynno$ciowym:

Nalezy rozwazy¢ wszczepienie ICD w celu pierwotnej lub wtdérnej prewencji SCD u pacjentow z

HFrEF w klasie czynnos$ciowej NYHA IV i oczekujacych na transplantacje serca 2 ¢
Wytyczne dotyczace postepowania u pacjentow z komorowymi zaburzeniami rytmu serca Klasa Poziom
oraz zapobiegania naglej $mierci sercowej z 2022 roku zalecen wiarygodnosci
U pacjentéw z LVEF <40% przed wypisem ze szpitala zaleca si¢ ponowng oceng LVEF po 6-12

tygodniach po MI w celu okreslenia potencjalnej potrzeby implantacji ICD w ramach prewencji | C
pierwotnej SCD

U pacjentéw z CAD, objawowg niewydolnoscig serca (klasa NYHA II-III) i LVEF <35%,

pomimo >3 miesi¢cy optymalnej farmakoterapii, zaleca si¢ wszczepienie ICD chorym u ktérych | A
przewidywany okres przezycia w dobrej jakosci wynosi >1 roku

U pacjentéw z CAD, w klasie NYHA 11 z LVEF <30%, pomimo >3 miesi¢cy optymalne;j

farmakoterapii, nalezy rozwazy¢ implantacj¢ ICD chorym u ktorych przewidywany okres Ila B
przezycia w dobrej jako$ci wynosi >1 roku

U pacjentéw z CAD, LVEF <40%, pomimo >3 miesi¢cy optymalnej farmakoterapii i z NSVT,

jesli mozna wywota¢ SMVT w PES, nalezy rozwazy¢ implantacje ICD lla B

U pacjentodw oczekujacych na transplantacje serca nalezy rozwazy¢ wszczepienie ICD w ramach

prewencji pierwotnej la ¢

ESC - Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne (European Society of Cardiology), ICD -implantowany kardiowerter -
defibrylator, LVEF — frakcja wyrzutowa lewej komory, NYHA Nowojorskie Towarzystwo Kardiologiczne, SCD - nagfa smier¢ sercowa,
CAD - choroba wiencowa, nSVT — nieutrwalony czestoskurcz komorowy, PES - programowana stymulacja elektryczna, SMVT -
utrwalony monomorficzny czestoskurcz komorowy;,
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1.3 Interwencje adekwatne ICD (1A)

Podstawowa funkcja implantowanego kardiowertera-defibrylatora (ICD) jest prawidlowe
wykrycie (detekcja) oraz przerwanie zagrazajacych zyciu arytmii komorowych, czyli tzw.
interwencja adekwatna ICD (IA). Detekcja arytmii przez ICD opiera si¢ przede wszystkim na
czestosci 1 czasie trwania arytmii. Wspotczesne ICD wykorzystuja dodatkowo szereg algorytméow
poprawiajacych czuto$¢ i swoisto§¢ w wykrywaniu zdarzen arytmicznych.

Pierwsze ICD wykorzystywaly do przerwania arytmii komorowych wylgcznie terapie
wysokoenergetyczne (ang. shock lub ICD discharge). Poszukiwania mniej agresywnej metody,
doprowadzity na poczatku lat 90-tych do wprowadzenia stymulacji antytachyarytmicznej (ang.
antitachycardia pacing - ATP) 2> 2, Obecnie jest ona rutynowo programowana i pozwala zredukowaé
los¢ terapii wysokoenergetycznych oraz ograniczy¢ negatywny wptyw IA w zakresie $miertelnosci
i jakosci zycia 26 28,

Skuteczno$¢ pojedynczej terapii ATP jest zalezna od czestosci (cyklu) czestoskurczow
komorowych i wynosi 88 % dla monomorficznych czestoskurczow komorowych z cyklem > 320 ms
(ok. < 188/min) i 71-75% dla cyklu arytmii < 320 ms (> 188/min) %’ - 28, Ryzyko akceleracji
(przyspieszenia) arytmii do szybszych czestoskurczéw komorowych, trzepotania lub migotania

komor wskutek zastosowania nieskutecznej terapii ATP wynosi 2 - 4% 2°.

Na rycinach 3, 4 oraz 5 przedstawiono w sposéb uproszczony zasady dziatania ICD. Na rycinie

6 przedstawiono przyktad interwencji adekwatnej ICD.

Rozpoznanie Terapie
Czestosc RS RUARIE AL O DEFE
i czas trwania £ Sty
3 -4— Defibrylacja
20070 :
ks Szybkie VT -%— ATP, Kardiowersja
Czestosé,
czas trwania, 180
dodatkowe
kryteria *
Wolne VT ~§— ATP, Kardiowersja

150

Monitorowanie
lub stymulacja

* dodatkowe kryteria: miarowos¢, morfologia, nagty poczatek,
algorytmy dwujamowy

Ryc 3 Schemat dziatania kardiowertera-defibrylatora (ICD). Strefy detekcji i odpowiadajace im terapie ICD.

Przyktadowe strefy migotania komor dla czestosci arytmii > 200/min (VF) oraz dwie strefy czestoskurczu komorowego
(VT): > 150/min oraz > 180/min. Odpowiadajace poszczegdlnym strefom arytmii terapie ICD. Dodatkowe kryteria to
tzw. dyskrimantory arytmii, czyli cechy arytmii analizowane przez ICD poprawiajace réznicowanie arytmii
komorowych i arytmii niebgdacych arytmiami komorowymi, ATP — stymulacja antytachyartymiczna.

Rycina w modyfikacji wlasnej, zaadaptowana od A.Przybylski , M.Strelinski ”Implantowane Kardiowertery-
Defibrylatory” 2006 rok ISBN; 83-901604-4-7
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Slower Rate Faster Rate

Longer Interval Shorter Interval
1 ZONE “Sinus” [ VF ]
2 ZoNEs ve |
3 ZONES “Sinus” VT-1 VT-2 VF }

Ryc 4 Strefy detekcji ICD w zalezno$ci od czgstosci rytmu i ilosci zaprogramowanych stref (zones).

Strefa rytmu zatokowego (sinus), strefa migotania komér (VF) oraz strefy czestoskurczu komorowego (VT). Strefa
wolnych czestoskurczow komorowych (VT-1). Strefa szybkich czgstoskurczéw komorowych (VT-2). Rytmy wolniejsze
(slower rate). Rytmy szybsze (faster rate).

Rycina  w  modyfikacji wlasnej, zaadaptowana od Cardiocases.com/en/pacingdefibrillation/specificities/icd-
sensing/abbott/sensitivity-and-detection-arrhythmic-event

itori : . Wykrycie tachykardii / arytmii
Monitoring ———> Tachycardia Detection ykryeie tachykardil/-arytmil

A A

Analiza/klasyfikacja rytmu. Réznicowanie arytmii
komorowych (VT/VF) od nadkomorowych (SVT)

CLASSIFICATION*

I T

SVT VT/VF Spurious detection 1. Rozpoznania VIVF:

Dostarczenie terapii CV lub ATP (interwencja adekwatna ICD —IA)
2. Rozpoznanie SVT - wstrzymanie terapii

otended Therapy ILLEERE™,. 3. Spontaniczne, szybkie ustgpienie arytmii — wstrzymanie terapii
xtended rate
withhold th ,’ duration met ; <
A
Redetection No
Ocena efektu IA:
1. Terapia skuteczna - przerwanie VT/VF
. & —_— Therapies 2. Terapia nieskuteczna - kolejne terapie
Ep sode termination VTNF exhausted 3. Liczne nieskuteczne terapie —wyczerpanie mozliwosci ICD
YesY
&
<€

Rye 5. Uproszczony schemat dziatania ICD. Detekcja arytmii i terapie w zaleznosci od typu wykrytej arytmii i
skuteczno$ci terapii.

VT — czgstoskurcz komorowy, VF — migotanie komor, SVT — czestoskurcz nadkomorowy, IA — interwencja adekwatna
ICD, CV — terapia wysokoenergetyczna; kardiowersja/defibrylacja, ATP- stymulacja antytachyarytmiczna,
ICD—implantowany kardiowerter-defibrylator.

Rycina w modyfikacji wlasnej, zaadaptowana od Jayanthi N. Koneru. Circulation: Arrhythmia and Electrophysiology.
Minimizing Inappropriate or “Unnecessary” Implantable Cardioverter-Defibrillator Shocks, Volume: 4, Issue: 5,
Pages: 778-790, DOI: (10.1161/CIRCEP.110.961243)
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Ryec. 6. Przyktad interwencji adekwatnej ICD (zapis z pamigci ICD jednojamowego — A oraz dwujamowego - B)

A) Skuteczna terapia wysokoenergetyczna — HV spowodowana migotaniem komoér — zaznaczona kolorem czerwonym
B) Stymulacja antytachyarytmiczna (ATP) spowodowana czgstokurczem komorowym (VT). Dwie pierwsze terapie ATP

nieskuteczne (kolor z6tty), 3-cia terapia ATP skutecznie przerywa VT (kolor pomaranczowy)

P- kanat przedsionkowy (zapis z elektrody przedsionkowej), K — kanat komorowy (zapis z elektrody komorowej) ICD,
VF- migotanie komor, HV- terapia wysokoenergetyczna, F — kolejne wykryte przez ICD pobudzenia w trakcie migotania
komor, sinus — rytm zatokowy, VS — pobudzenia komorowe w strefie rytmu zatokowego, VP — pobudzenia wystymulowane,
TS — wykryte przez ICD pobudzenia w trakcie czestoskurczu komorowego, Rx - terapia ATP typu BURST, TP — pobudzenia

wystymulowane w trakcie ATP
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1.4 Interwencje nieadekwatne ICD (InA).

Interwencje nicadekwatne (InA) stanowig najczestsze powiktanie terapii z uzyciem ICD. Do

InA prowadzi nieprawidtowe rozpoznanie przez ICD zdarzen, ktére nie sg arytmiami komorowymi i

dostarczenie terapii (CV lub ATP). Przyczynami InA sa:

e szybkie rytmy serca w trakcie arytmii nadkomorowych (najczesciej migotania przedsionkdéw),

tachykardia zatokowa,

zaburzenia wyczuwania sygnatéw komorowych przez ICD (np. nadczuto$¢ zatamka T),

uszkodzenia elektrody defibrylujacej

zewngetrzne zaktocenia elektromagnetyczne.

Interwencje nieadekwatne stanowia obcigzenie psychiczne dla chorego, prowadzi¢ do

zaostrzenia niewydolnos$ci serca 1 pogarsza¢ rokowanie pacjentow z HFrEF lub dziata¢

proarytmicznie 3 3% 32,

Na rycinie 7 przedstawiono przyktad InA spowodowang arytmia przedsionkowa (na rycinach A

1 B przedstawiono zapis ciagly 1 zdarzenia arytmicznego)
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Ryc. 7 Nieprawidlowa detekcja ICD w przebiegu arytmii przedsionkowej prowadzaca do 2- krotnej interwencji

nicadekwatnej (zapis ciagly 1 epizodu z pamigci dwujamowego ICD)

A) interwencja nicadekwatna ATP (oznaczona kolorem zoitym), ktdra nie przerywa arytmii (na poprzedniej stronie)

B) interwencja nicadekwatna wysokoenergetyczna (oznaczona kolorem czerwonym), ktéra przerywa arytmie
przedsionkowa (kardiowersja)

Kanat przedsionkowy (zapis z elektrody przedsionkowej) oznaczony literg P. Kanat komorowy (zapis z elektrody

komorowej) oznaczony literg K.

T2 — kolejne wykryte przez ICD zdarzenia komorowe biednie zakwalifikowane jako czestokurcz komorowe, F- kolejne
wykryte przez ICD zdarzenia komorowe blednie zakwalifikowane jako migotanie komor. ATP — stymulacja
antytachyarytmiczna, STIM- pobudzenia wystymulowane w trakcie ATP, HV — terapia wysokoenergetyczna, AS — wykryte
prawidlowe pobudzenia przedsionkowe, VS — wykryte prawidiowe pobudzenia komorowe, sinus — rytm zatokowy

1.5 Burza elektryczna u chorych z wszczepionym ICD

Termin burzy elektrycznej (ang. electrical storm; ES) dla opisania skrajnej niestabilnosci
elektrycznej wprowadzono na poczatku lat 90 3. W kolejnych latach definicja burzy elektryczne;j
zmieniala sie 3. Poczatkowo terminem ES okre$lano > 2 epizody arytmii komorowej w ciagu 24
godzin. Obecnie burze elektryczng u chorych z ICD definiuje si¢ jako trzy lub wigcej epizody
utrwalonych arytmii komorowych, ktore wystapity ciggu 24 godzin z czego kazde zdarzenie

t23

wystepuje w odstepie co najmniej 5 minut <. U chorych z ICD burza elektryczna wigze si¢ najczesciej

z powtarzajacymi si¢ interwencjami adekwatnymi (rycina 8).
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‘ Interwencje ICD

POjEdyncze

Adekwatne Nieadekwatne Adekwatne Nieadekwatne

Burza elektryczna, = 3 interwencji
adekwatnych w ciggu 24 godzin

Ryc 8 Podzial interwencji kardiowertera defibrylatora (ICD) z uwzglednieniem burzy

elektrycznej.

Szacuje sig¢, ze zjawisko burzy elektrycznej dotyczy od 4 do 7 % chorych z ICD wszczepionym
w prewencji pierwotnej SCD *. Prezentacja kliniczna ES jest zroznicowana i obejmuje zaréwno
chorych skapoobjawowych jak i chorych z objawami wstrzasu kardiogennego. Implantowane
kardiowertery-defibrylatory pozwalaja przezy¢ ostrg fazg ES zdecydowanej wigkszosci chorych,
natomiast ES prowadzi do hospitalizacji oraz do pogorszenia rokowania gtdwnie wskutek progresji
niewydolnoéci serca. Dlatego szczegolnie zagrozeni zgonem s3 chorzy z HFrEF 3. Wskazuje si¢ na
kilkukrotny wzrost ryzyka zgonu zwiazany z burza elektryczng 3. Ryzyko jest szczegdlnie wysokie

w trakcie pierwszych 3 miesiecy od ES 3.

1.5.1  Postgpowanie w burzy elektrycznej u chorych z ICD

Burza elektryczna (ES) wymaga szybkiej diagnostyki 1 leczenia w warunkach
specjalistycznych. U chorych z wielokrotnymi interwencjami ICD nalezy oceni¢ czy interwencje ICD
sg adekwatne (IA) spowodowane arytmig komorows, czy tez sg to interwencje nieadekwatne (InA)
spowodowane arytmiami nadkomorowymi, uszkodzeniem elektrod lub zaburzeniami wyczuwania
sygnatu komorowego. W przypadku InA konieczna jest wylacznie detekcji arytmii przez
przeprogramowanie urzgdzenia lub przez umieszczenie magnesu nad korpusem ICD.

Chorzy z ES wymagaja szybkiej oceny stanu hemodynamicznego 1 odpowiednich decyzji
terapeutycznych. W przypadku niestabilnosci hemodynamicznej konieczne jest podjecie
zaawansowanych czynno$ci resuscytacyjnych (ACLS). W przypadku nawracajacych arytmii
komorowych 1 wielokrotnych IA uzasadnione jest uzycie zewnetrznej kardiowersji/defibrylacji w
celu oszczedzenia baterii ICD. Zaleca si¢ umieszczenie tyzek/elektrod defibrylatora zewnetrznego w
odlegtosci > 8 cm od ICD i jesli to mozliwe utozenia zewngetrznych elektrod defibrylatora przod/tyt,

to jest na klatce piersiowe;j i plecach chorego 3.
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Niezbedne jest wczesne rozpoczecie poszukiwan przyczyn niestabilnosci arytmicznej takich
jak niedokrwienie mi¢$nia sercowego, zaostrzenie niewydolnosci serca, zaburzenia elektrolitowe,
infekcje, zaburzenia endokrynologiczne (np. nadczynnos¢ tarczycy), niestosowanie si¢ do zaleconego

leczenia. Niestety w wigkszosci przypadkoéw nie udaje si¢ okresli¢ czynnika wyzwalajacego ES.

Burza elektryczna oraz powtarzajace si¢ wysokoenergetyczne interwencje ICD stanowig istotne
obcigzenie psychofizyczne dla chorego, moga prowadzi¢ do nasilenia niewydolno$ci serca,
niedokrwienia migs$nia serca, zaburzen metabolicznych, wzrostu napigcia uktadu wspoédtczulnego co

skutkuje dalszym nasileniem arytmii i prowadzi do arytmicznego blednego kota ° (rycina 9).

W celu zlagodzenia dolegliwosci, poprawy komfortu pacjenta oraz obnizenia napigcia uktadu
wspotczulnego 1 tym samym obnizenia ryzyka arytmicznego wskazana jest sedacja przy uzyciu
benzodiazepin, opioidéw czy propofolu. Stopien sedacji (od tagodnej, przez umiarkowana, az do
glebokiej sedacji z wentylacja mechaniczng) zalezy od stanu chorego. Gleboka sedacja jest

uzasadniona i korzystna szczegdlnie w grupie chorych z ES oporng na leczenie antyarytmiczne **.

Wozrost napiecia
uktadu wspétczulnego

Arytmie

Zaburzenia komorowe /
metaboliczne, B
niewydolnosccénerek urza

(kwasica elektryczna
hiperkaliemia)

Nasilenie niedokrwienia miesnia
sercowego

Nasilenie niewydolnosci serca

Ryc 9. Graficzne przedstawienie blednego kola arytmicznego w burzy elektrycznej

Przy podejrzeniu nawracajacych arytmii komorowych indukowanych ostrym niedokrwieniem
serca, konieczna jest przeprowadzenie diagnostyki obrazowej naczyn wiencowych — koronarografii i
przeprowadzenie pelnej rewaskularyzacji serca. W przypadku ostrego niedokrwienia serca, czgsciej
obserwuje si¢ migotanie komor lub polimorficzny czestoskurcz komorowy, rzadziej monomorficzny

czestoskurcz komorowy (SMVT) ** 35, SMVT $wiadczy najczesciej o istnieniu w sercu substratu
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arytmii np. wskutek przebytego wczesniej zawatu serca. Uporczywa arytmia komorowa, moze by¢

markerem nawrotu niedokrwienia po przeprowadzonej rewaskularyzacji #2.

Leczenie antyarytmiczne stosowane w leczeniu burzy elektrycznej to najczeSciej beta-
adrenolityki oraz amiodaron, nierzadko stosowane jednocze$nie. Preferowanym potaczeniem w
leczeniu ES jest kombinacja amiodaronu z nieselektywnym beta — adrenolitykiem. W badaniu
Chatzidou i wsp. potaczenie propranololu z amiodaronem okazato si¢ bardziej skuteczne w
opanowaniu arytmii komorowej od potaczenia metoprololu z amiodaronem w grupie 60 chorych z
ES i wszczepionym ICD *3. W celu skrdcenia okresu nasycenia amiodaronem, lek mozna podawaé
droga dozylng i doustng jednoczesnie. W publikacji Kerin 1 wsp. dowiedziono, ze w grupie chorych
z nawracajagcymi komorowymi zaburzeniami rytmu podanie amiodaronu i.v w dawce 5Smg/kg z
jednoczesnym rozpoczeciem podawania amiodaronu doustnie wigzato si¢ z silniejszym i szybszym
efektem antyarytmiczym w poréwnaniu do podawania amiodaronu wytacznie drogg doustng 44,

Jesli doszto do ES w trakcie przewleklej terapii amiodaronem skuteczne moze by¢ ponowne
nasycenie tym lekiem *°. Pozostate leki mogace mieé zastosowanie w leczeniu burzy elektrycznej u
chorych z ICD i chorobg wiencowg to: lidokaina (komorowe zaburzenia rytmu zwigzane z ostrym
niedokrwieniem mig$nia serca), prokainamid (monomorficzne stabilne hemodynamicznie VT),
meksyletyna (lek o wtasciwosciach zblizonych do lidokainy, czgsto w potaczeniu z amiodaronem),

ranolazyna (lek przeciwdlawicowy o pewnych wlasciwosciach antyarytmicznych).

W przypadkach niestabilnych hemodynamicznie i opornych na leczenie arytmii komorowych,
zastosowanie maja metody mechanicznego wspomagania krazenia: kontrapulsacja wewnatrzaortalna
(IABP), systemy do wspomagania lewej komory (LVAD) pozaustrojowa oksygenacja membranowa
(ECMO) 3. Przy czym zastosowanie IABP w ES wydaje sie ograniczone z powodu niestabilnego

rytmu serca chorych z ES.

Skuteczna w leczeniu ES, moze by¢ modulacja napigcia uktadu wspotczulnego poprzez blokade
zwoju gwiazdzistego (przy pomocy diugo dziatajacych $rodkéw znieczulenia miejscowego np.
bupiwakaina) lub znieczulenie zewnatrzoponowe odcinka piersiowo -szyjnego (C7-T4)

kregostupa *°.

U chorych z ES kazdorazowo nalezy rozwazy¢ zastosowanie ablacji antyarytmiczne;.
Szczegolnie jesli przyczyng ES jest monomorficzny czestokurcz komorowy (SMVT) lub arytmia
komorowa indukowana przedwczesnymi skurczami komorowymi. W tych przypadkach istnieje

szansa na przeprowadzenie skutecznej ablacji antyarytmiczne;.

Na rycinie 10 przedstawiono schemat postepowania w burzy elektrycznej u chorych z ICD.
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! Burza elektryczna u chorego z ICD

]
I I

! Interwencje nieadekwatne ! Interwencje adekwatne

Ocena stanu hemodynamicznego chorego: zastosowanie
BLS/ALS, Sedacja
Identyfikacja czynnikéw wyzwalajgcych ES, diagnostyka OZW

Inaktywancja terapii ICD. ldentyfikacja czynnikow
wyzwalajgcych interwencje nieadekwatne

Leczenie arytmii AAD, ablacja antyarytmiczna, Koronarografia i rewaskularyzacja serca
optymalizacja zaprogramowania ICD Leczenie AAD

Mechanicznie wpomaganie LV w przypadku wstrzgsu
Ablacja antyarytmiczna, szczegdlnie w przyapdku SMVT
oraz PVC indukujgcych VT/VF

Ryec. 10. Schemat postgpowania u chorych z ICD i burza elektryczng (ES).

ICD - implantowany kardiowerter-defibrylator, BLS — podstawowe czynnosci resuscytacyjne, ALS —zaawansowane
czynnosci resuscytacyjne, OZW — ostry zespol wiencowy, LV- lewa komora serca, AAD — leki antyarytmiczne, SMVT —
utrwalony monomorficzny czestoskurcz komorowy, PVC — przedwczesne pobudzenia komorowe, VT -czestoskurcz
komorowy, VF — migotanie komor

1.6  Rola kardiowertera — defibrylatora z funkcjg resynchronizacji (CRT-D) u chorych z HFrEF

Juz w potowie lat 90-tych dowiedziono, ze stymulacja dwukomorowa u chorych z
poszerzeniem zespotu QRS 1 oporng na leczenie farmakologiczne niewydolnoscig serca prowadzi do
poprawy parametréow hemodynamicznych serca “°. Pdzniejsze badania potwierdzily skuteczno$é
terapii resynchronizujacej w postaci redukcji objawdéw HFrEF u chorych z poszerzeniem zespotu
QRS 478 Brakowato jednak danych na redukcje $miertelnosci.

Opublikowane w 2004 roku, randomizowane badanie COMPANION (The Comparison of
Medical Therapy, Pacing, and Defibrillation in Heart Failure) wykazalo, ze zastosowanie ICD z
funkcja resynchronizacji (CRT-D) prowadzi do redukcji $miertelnosci w pordwnaniu do leczenia
zachowawczego w grupie chorych z zaawansowang niewydolnoscig serca, w klasie czynnosciowej
II lub IV wedtug NYHA, LVEF<35% oraz poszerzeniem zespotu QRS > 120 ms “°. Opublikowane
w 2005 roku badanie CARE-HF (The Cardiac Resynchronization — Heart Failure Trial) potwierdzito
skuteczno$¢ stymulacji CRT w redukcji $miertelnosci w poréwnaniu z optymalnym leczeniem
farmakologicznym w grupie chorych z HFrEF, poszerzeniem zespotu QRS>120 ms i
echokardiograficznym cechami dyssynchronii *°.

Kolejne badania dowiodly, ze wszczepienie CRT u chorych z poszerzeniem zespolu QRS,
asymptomatycznych lub z tagodnie wyrazonymi objawami HFrEF (klasa czynno$ciowa wg. NYHA
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I lub IT) moze zapobiegaé progresji niewydolnosci serca i redukowaé ryzyko jej zaostrzenia > 2.

Pozniejsze badania, wykazaly, ze najwigksze korzysci z terapii CRT odnosza chorzy z rytmem
zatokowym 1 istotnym poszerzeniem zespotu QRS > 140-150 ms szczegélnie jesli poszerzenie
zespotu QRS spowodowane jest blokiem lewej odnogi peczka Hisa >3 »54 %5,

Obecnie zaleca wszczepieniem ICD z funkcjg resynchronizacji (CRT-D) kazdemu choremu,
ktory jest jednoczesnie kandydatem do ICD i terapii CRT 6. Aktualne wytyczne ESC z 2021 roku
dotyczace stymulacji serca i terapii resynchronizujacej serca zalecaja w klasie I wszczepienia CRT
chorym z objawami HFrEF, pomimo optymalnego leczenia farmakologicznego, LVEF < 35%,
rytmem zatokowym, poszerzeniem zespotu QRS > 150 ms na tle LBBB. Natomiast terapi¢ CRT
nalezy rozwazy¢ (klasa zalecen Ila) u chorych z LBBB i poszerzeniem QRS 130-149 ms oraz z QRS
> 150 ms wskutek innych niz LBBB zaburzen przewodnictwa, *® - %’ Pozostate zalecenia dotyczace
terapii CRT przedstawiono w tabeli 2 (strona 27 1 28).

Jednoczesnie ros$nie zainteresowanie stymulacja uktadu bodZco-przewodzacego (stymulacja
peczka Hisa i lewej odnogi peczka Hisa) u chorych ze wskazaniami do konwencjonalnych uktadéw

resynchronizujacych 8 - >°,

Tabela 2 Przeglad zaleceh ESC dotyczacych wszczepienia ICD z funkcjg resynchronizacji (CRT-D) u chorych z

niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutu (HFrEF).

Wytyczne dotyczace postepowania u chorych z komorowymi zaburzeniami rytmu Klasa Poziom
serca i zapobiegania naglemu zgonowi sercowemu z 2006 roku ' zalecen | wiarygodnosSci

Wszczepienie ICD z funkcja stymulacji dwukomorowej moze by¢ skuteczne w ramach
pierwotnej prewencji dla obnizenia catkowitej $miertelnosci na drodze zmniejszenia
liczby przypadkow SCD, u chorych znajdujacych si¢ w I1I lub IV klasie wydolnosci wg
NYHA, przewlekle leczonych farmakologicznie w optymalny sposob, z rytmem
zatokowym i szeroko$cig zespotdw QRS co najmniej 120 ms, ktorzy maja
przewidywane przezycie w dobrym stanie ogdlnym przez ponad rok

ITa B

Wytyczne ESC dotyczace postepowania u pacjentéw z komorowymi zaburzeniami Klasa Poziom
rytmu serca oraz zapobiegania naglej $mierci sercowej z 2015 roku "’ zalecen | wiarygodnoSci

Zaleca si¢ CRT w celu zmniejszenia $miertelno$ci ogélnej u pacjentéw z przewlekta HF
LVEF < 35%, ktorzy pozostaja w III lub I'V klasie czynno$ciowej wg NYHA (pacjenci
ambulatoryjni) pomimo optymalnej farmakoterapii przez > 3 miesigce, rytmem
zatokowym i LBBB, jezeli mozna oczekiwac, Ze pacjent przezyje > 1 rok w dobrym
stanie czynnosciowym:

- z czasem trwania zespotu QRS > 150 ms

- z czasem trwania zespotu QRS 120-150 ms

Powinno si¢ lub mozna rozwazyé CRT w celu zmniejszenia $miertelnosci ogolnej u
pacjentow z przewlekla HF, LVEF < 35%, ktorzy pozostaja w I1I lub IV klasie
czynnosciowej wg NYHA (pacjenci ambulatoryjni), pomimo optymalnej farmakoterapii
przez > 3 miesigce, rytmem zatokowym LVEF < 35% bez LBBB mimo optymalne;j
farmakoterapii przez > 3 miesiace, jezeli mozna oczekiwac, ze pacjent przezyje > 1 rok

w dobrym stanie czynno$ciowym
IIa B

II'b B

- z czasem trwania zespotu QRS > 150 ms

- z czasem trwania zespotu QRS 120-150 ms
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Ciag dalszy tabeli 2

Nalezy rozwazy¢é CRT w celu zmniejszenia $miertelnosci ogolnej u pacjentow z
przewlekta HF,utrwalonym migotaniem przedsionkow, czasem trwania zespotu QRS >
120 ms i LVEF < 35%, ktorzy pozostaja w I1I Iub IV klasie czynnosciowej wg NYHA
(pacjenci ambulatoryjni) mimo optymalnej farmakoterapii przez > 3 miesigce, jezeli

mozna oczekiwacé, ze pacjent przezyje > 1 rok w dobrym stanie czynnosciowym, oraz lTa B
pod warunkiem, ze mozna osiggna¢ odsetek stymulacji obukomorowej jak najblizszy
100%

¢ | Klasa Poziom

W, ESC 2021d t lacji it ii hronizujacej 2
ytyczne otyczace stymulacji serca i terapii resynchronizujacej serca zalecen | wiarygodnosci

Zaleca si¢ implantacj¢ CRT-D u pacjentow, ktorzy sg kandydatami do ICD i maja
wskazanie do CRT

Zaleca si¢ CRT u objawowych pacjentéw z HF z rytmem zatokowym (SR) oraz LVEF
<35%, czasem trwania QRS >150ms i z QRS o morfologii LBBB pomimo optymalne;j

I A

farmakoterapii, w celu zmniejszenia nasilenia objawow i redukcji chorobowosci i
$miertelnosci

Nalezy rozwazy¢ CRT u objawowych pacjentow z HF z SR i LVEF <35%, czasem
trwania QRS 130-149 ms i z QRS o morfologii LBBB w celu zmniejszenia nasilenia ITa B
objawow i redukcji chorobowosci i $miertelno$ci

Nalezy rozwazy¢ CRT u objawowych pacjentéw z HF z SR oraz LVEF <35%, czasem
trwania QRS >150ms i QRS o morfologii innej niz LBBB pomimo optymalne;j lla B
farmakoterapii, w celu zmniejszenia nasilenia objawow i redukcji chorobowosci i

$Smiertelnos$ci.

Mozna rozwazy¢ CRT u objawowych pacjentow z HF z SR i LVEF <35%, czasem
trwania QRS 130-149 ms i QRS o morfologii innej niz LBBB w EKG w celu IIb B
zmniejszenia nasilenia objawdow i redukcji chorobowosci.

Nalezy rozwazy¢ CRT u pacjentéw z HF i LVEF <35%, w klasie czynno$ciowej NYHA
I Iub IV pomimo OMT, jesli majg utrwalone AF i wlasny zespot QRS >130 ms, pod

. . . . e . ITa C
warunkiem, ze wdrozy si¢ strategic umozliwiajaca stymulacj¢ dwukomorowa w celu
zmniejszenia nasilenia objawow i redukcji chorobowosci oraz $miertelno$ci
Wytyczne ESC dotyczace diagnostyKki i leczenia ostrej i przewleklej niewydolnosci Klasa Poziom
serca z 2021 roku *’. zalecen | wiarygodno$ci
CRT raczej niz stymulacja RV jest zalecana u pacjentow z HFrEF niezaleznie od klasy
NYHA i szerokosci zespotu QRS, u ktorych istnieja wskazania do stymulacji I A
komorowej z powodu wysokiego stopnia bloku AV, w celu zmniejszenia chorobowosci.
To zalecenie obejmuje rowniez pacjentow z AF
U pacjentow z LVEF <35%, u ktorych wszczepiono konwencjonalny stymulator lub
ICD, a pdzniej doszto do pogorszenia HF pomimo optymalnego leczenia Ila B

zachowawczego, oraz u ktorych stwierdza si¢ istotny odsetek stymulacji RV, nalezy
rozwazy¢ rozbudowe uktadu do CRT

ESC - Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne (European Society of Cardiology), CRT — ukfad resynchronizujgcy serce;
ICD -implantowany kardiowerter -defibrylator, LVEF — frakcja wyrzutowa lewej komory, NYHA Nowojorskie
Towarzystwo Kardiologiczne, SCD - nagta smierc¢ sercowa, HF — niewydolnos¢ serca; LBBB- blok lewej odnogi peczka
Hisa, blok AV — blok przedsionkowo-komorowy, HFrEF- niewydolnosé serca z obnizong frakcjg wyrzutowg, SR — rytm
zatokowy, OMT — optymalna terapia
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2. Uzasadnienie podjecia badan. Cele pracy

Implantowane kardiowertery - defibrylatory (ICD) staty si¢ podstawowg metoda zapobiegania
nagtej $mierci sercowej (SCD) w grupie chorych z niewydolnoscia serca z obnizong frakcja wyrzutu
lewej komory (HFrEF). Okazalo si¢ jednak, ze w populacji chorych z HFrEF, korzysci ze
wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej SCD nie sg rowne. Wigkszos¢ chorych z HFrEF oraz
ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD nigdy nie doswiadczy arytmii komorowych 1
interwencji adekwatnych ICD (IA), pozostajac narazong na dzialania niepozadane zwigzane z ta
metoda leczenia ® - ®. Przydatno$¢ obnizonej frakcji wyrzutowej lewej komory serca (LVEF) jako
pojedynczego parametru w przewidywaniu korzysci z profilaktycznego wszczepienia ICD stata si¢

przedmiotem dyskusji 8% 63 64.65.66

Poszukuje si¢ wigc parametrow, ktore obok LVEF pozwolityby doktadniej przewidywac
korzysci z wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej SCD. W tym celu podejmuje si¢ proby
identyfikacji chorych najbardziej narazonych na wystgpienie zagrazajacych zyciu arytmii
komorowych przez okreslenie czynnikéw ryzyka IA u chorych z ICD 57 - %8 Wykorzystuje sie w ten
sposoéb mozliwosci ICD w zakresie dlugoterminowego monitorowania i wykrywania zdarzen

arytmicznych

Istnieja doniesienia na zwiazek podwyzszonego ryzyka IA wsrod chorych z ICD wszezepionym
w profilaktyce pierwotnej SCD z mlodszym wiekiem, pitciag meska, ciezka dysfunkcja skurczowa
lewej komory (LVEF <25%), nieutrwalonymi czestokurczami komorowymi czy obecno$cia
przewleklej niedroznoécig tetnicy wiencowej (CTO) 67 6% ®  Jednak dane literaturowe nie s
jednoznaczne * "*. Czynnikow ryzyka IA poszukuje sie czesto w oparciu o analize niejednorodnych
grup chorych z niedokrwienng i nieniedokrwienng etiologiag HFrEF, a grupy te r6znig si¢ ryzykiem
arytmii komorowych i SCD '* 2. Dodatkowo, obserwuje si¢ roznicowanie ryzyka arytmicznego i

SCD takze w obrebie chorych z niedokrwiennym ttem HFrEF 73 74,

Kontrowersje dotycza rowniez wplywu IA na ryzyko zgonu, a dane pozostaja cz¢sto ze sobg w

sprzecznosci "> 1% 77,

W skrajnych przypadkach dochodzi do wielokrotnych interwencji adekwatnych ICD w krotkim
czasie, czyli do burzy elektrycznej (ES). Podkresla sig, ze ES jest zjawiskiem nieprzewidywalnym,
wymagajacym opieki specjalistycznej i pogarszajacym rokowanie '® 7 808! Istnieja dane na temat
czestszego wystepowania ES wérdd chorych starszych, z niewydolnoscia nerek, znacznie obnizong
frakcja wyrzutowa lewej komory, poszerzeniem zespotu QRS. Dane te sg jednak niejednoznaczne,
oparte na grupach chorych zréznicowanych pod wzgledem etiologii HFrEF 1 czesto opierajg si¢ na
analizie populacji chorych z ICD wszczepionym zaro6wno w prewencji pierwotnej jak 1 wtornej
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SCD 37-82.83.8  Brakuje danych na temat predykcji wystapienia burzy elektrycznej na podstawie
wyjsciowych czynnikow ryzyka, szczegolnie w grupie chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce
pierwotnej SCD, ktore pomoglyby zidentyfikowac pacjentéw zagrozonych wystgpieniem tego

zwigzanego ze ztym rokowaniem zjawiska.

Najczestszym dziataniem niepozadanym w terapii przy uzyciu ICD s3 interwencje
nieadekwatne (InA). Stanowig nie tylko obcigzenie psychiczne dla chorego, ale moga takze pogarszaé

rokowanie 8 86,

Wsrod gtownych czynnikéw ryzyka InA, wymienia si¢ mtodszy wiek oraz
napadowe migotanie przedsionkow. Jednak dane podobnie jak w przypadku IA i ES, czesto sg
niejednoznaczne i oparte o niejednorodne pod wzgledem wskazan do wszczepienia ICD grupy
chorych 8730,

Wobec powyzszych kontrowersji podjatem probe okreslenia czynnikow ryzyka (predyktoréw)

wystapienia IA, ES oraz InA w jednorodnej pod wzgledem etiologii HFrEF grupie chorych z
niedokrwiennym uszkodzeniem serca i ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD.
W poszukiwaniu czynnikow ryzyka uwzglednitem mozliwe do zastosowania w codziennej praktyce
parametry kliniczne, echokardiograficzne, parametry zwigzane ze stopniem zaawansowania choroby
wiencowej, sposobem rewaskularyzacji migsnia serca oraz stopniem niedokrwiennego uszkodzenia
lewej komory. Postanowitem réwniez przeprowadzi¢ analize wptywu IA, ES i1 InA na przezycie
catkowite.

Podkresla si¢ potrzebe optymalizacji wskazan do profilaktycznej implantacji ICD w celu
identyfikacji chorych, ktorzy osiagna maksymalne korzysci z tej metody leczenia. Zaproponowana
w 2021 roku przez Younisa 1 wsp. skala MADIT-ICD Benefit Score stuzy szacowaniu korzysci z
wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej SCD w populacji chorych z HFrEF. Skala ta jest
wieloparametrowym modelem uwzgledniajacym czynniki ryzyka wystgpienia arytmii komorowe;j
oraz czynniki ryzyka zgonu niearytmicznego ¢’. Powstala ona w oparciu o metaanalize badan

MADIT-II, MADIT-CRT, MADIT-RIT, MADIT-RISK, ktéra objeta 4531 chorych z profilaktycznie

wszczepionym ICD lub CRTD 1 HFrEF o etiologii niedokrwiennej i nieniedokrwienne;.

Postanowilem zbada¢ przydatnos¢ tej skali do predykceji IA w jednorodnej grupie chorych z
niedokrwienng etiologia HFrEF. Dodatkowo podjatem probe stworzenia wiasnego modelu dla
szacowania prawdopodobienstwa wystgpienia IA w grupie badanej, ktory bedzie oparty o wykazane
niezalezne czynniki ryzyka IA. Taki model pozwoli zdefiniowaé grupe chorych z najwyzszym

ryzykiem arytmii komorowe;.
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2.1 Cele pracy

W oparciu o analiz¢ chorych z niewydolno$cia serca z obnizong frakcja wyrzutu lewej komory
(HFrEF) na tle niedokrwiennego uszkodzenia mi¢$nia serca oraz kardiowerterem — defibrylatorem

(ICD) wszczepionym w profilaktyce pierwotnej naglej $mierci sercowej (SCD) celem pracy jest:

a) Okres$lenie czynnikéw ryzyka wystapienia interwencji adekwatnej (IA), burzy elektrycznej
(ES) oraz interwencji nieadekwatnej (InA) sposrdd szeregu parametrow klinicznych (wiek,
pte¢, choroby wspolistniejace), parametrow elektrokardiograficznych,
echokardiograficznych, stopnia zaawansowania choroby wiencowej (obecnos¢ choroby
wielonaczyniowej, obecnos¢ przewlekle niedroznych tetnic wiencowych - CTO), sposobu

rewaskularyzacji serca, farmakoterapii, rodzaju wszczepionego urzadzenia.

b) Opracowanie wlasnego, wieloparametrowego modelu logitowego dla szacowania

prawdopodobienstwa wystapienia [A, ktéry uwzgledni niezalezne czynniki ryzyka [A

¢) Ocena przydatnosci skali MADIT-ICD Benefit Score dla przewidywania IA w grupie
badane;j

d) Ocena przezycia calkowitego w grupie badanej w zalezno$ci od plci, wszczepionego

urzadzenia ICD oraz w zaleznosci od wystgpienia IA, ES i InA.

» Cele szczegotowe:

a) Okres$lenie warto$ci progowych (w oparciu o analize¢ krzywych ROC) dla czynnikéw ryzyka
wystgpienia [A, InA oraz ES

b) Okreslenie wartosci progowej dla skali MADIT-ICD Benefit Score dla szacowania
prawdopodobienstwa wystapienia [A.

c) Analiza Kaplana Meiera dla niezaleznych czynnikow ryzyka wystapienia IA, InA oraz ES,
dla skali ICD-MADIT Benefit Score oraz dla modelu logitowego prawdopodobienstwa
wystapienia [A.
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3.  Material i metody badawcze

Projekt badania uzyskat zgod¢ Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym im.

Piastow Slaskich we Wroclawiu.

3.1 Grupa badana

Niniejsza praca jest retrospektywna analizg grupy 260 chorych hospitalizowanych w Oddziale
Kardiologii Dolno$laskiego Szpitala Specjalistycznego im. Tadeusza Marciniaka we Wroctawiu.

Srednia wieku wyniosta 67,3+9,4 lata. Kobiet byto 40 co stanowito 15,4 % grupy. Wszyscy
chorzy zostali zakwalifikowani do wszczepienia ICD lub ICD z funkcjg resynchronizacji (CRT-D) w
profilaktyce pierwotnej nagtego zgonu sercowego (SCD) z powodu niewydolnosci serca z obnizong
frakcjg wyrzutu < 35% na tle niedokrwiennego uszkodzenia serca. Kardiowerter jednojamowy (ICD-
VR) wszczepiono u 179 chorych, dwujamowy (ICD-DR) u 61 a CRT-D u 20 chorych co stanowito
odpowiednio 68,8%; 23,5% 1 7,7% grupy.

Pozawalowe uszkodzenie serca rozpoznano u 234 chorych (90% grupy). U pozostatych
chorych chorobe wiencowa wykazano w toku diagnostyki HFrEF na podstawie badania
echokardiograficznego i koronarografii.

Wszystkie zabiegi wszczepienia ICD lub CRT-D zostaly przeprowadzone w Pracowni
Elektroterapii 1 Elektrofizjologii Oddzialu Kardiologicznego  Dolnoslaskiego  Szpitala
Specjalistycznego im. Tadeusz Marciniaka we Wroctawiu w latach 2006 - 2019.

Po przeanalizowaniu dokumentacji medycznej 292 chorych pod katem jakosci danych do
badania ostatecznie wigczono 260 chorych. Dane medyczne pozyskiwane byly z dokumentacji
medycznej Oddziatu Kardiologii, dokumentacji przyszpitalnej Poradni Kontroli Urzadzen
Wszczepialnych oraz przyszpitalnej Poradni Kardiologicznej. W razie potrzeby dane medyczne
uzupelniano kontaktujac si¢ telefonicznie bezposrednio z pacjentem lub jego rodzing. Obserwacje
prowadzono od momentu wszczepienia ICD, do momentu zgonu lub ostatniej wizyty w Poradni
Kontroli Urzadzen Wszczepialnych/Poradni Kardiologicznej. Sredni czas obserwacji wyniost 4,47 +
3,02 lat.

Informacje o zdarzeniach arytmicznych pozyskiwano z dokumentacji Poradni Kontroli
Urzadzen Wszczepialnych. Kontrole ICD oraz analize¢ zdarzen arytmicznych, kazdorazowo

przeprowadzat lekarz kardiolog.

Programowanie stref detekcji arytmii komorowych bylo zalezne od decyzji lekarza
przeprowadzajacego zabieg 1 w razie potrzeby modyfikowane przez lekarza poradni. Najczestszym

schematem programowania detekcji arytmii bylo zaprogramowanie dwoch stref detekcji: strefa
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czestoskurczu komorowego (VT) 172 do 188/min oraz strefy migotania komor (VF) od 188/min. W
strefie VT zawsze programowano stymulacje antytacharytmiczng (ATP) jako pierwsze dwa rodzaje
terapii oraz terapi¢ wysokoenergetyczng w przypadku nieskutecznosci ATP. W strefie VF
programowano terapi¢ wysokoenergetyczng z pojedyncza terapia ATP w trakcie ladowania
kondensatorow ICD (w cze$ci urzadzen).

Analizowano pierwsze interwencje adekwatne (IA) i nieadekwatne (InA). Za A uznawano
terapi¢ wysokoenergetyczng lub ATP spowodowane arytmig komorowa (cze¢stokurcz komorowy lub
migotanie komor). Arytmi¢ komorowa prowadzaca do IA klasyfikowano jako VT lub VF na
podstawie zapisow w pamieci ICD w oparciu o czg¢stos¢ arytmii oraz morfologie sygnatow
wewnatrzsercowych ICD. Za InA uznawano terapi¢ wysokoenergetyczng lub ATP spowodowane
arytmia inng niz arytmia komorowa. Burzg elektryczng (ES) zdefiniowano jako > 3 IA w ciagu 24
godzin, przy czym kolejne IA nie byly spowodowane jednym epizodem arytmii komorowe;.

Do grupy IA wlaczono 79 chorych (30,4% grupy badanej). U 17 chorych (6,5% grupy badanej)
wystapita ES (>3 A w ciagu 24 godzin) (rycina 11). Wszyscy chorzy z ES nalezeli jednoczes$nie do
grupy IA. U 11 chorych z ES odnotowano IA w okresie poprzedzajacym wystapienie ES. Sredni czas
od IA do ES wyni6st 9,7 + 6,2 miesigca. (minimalnie 0,5 a maksymalnie 19,3 miesigca). U 6 chorych,

ES zwigzana byla jednocze$nie z pierwsza IA.

Wszyscy pacjenci

Bez interwencji Z interwencja
adekwatnych adekwatna

N =181 (69,6%) N =79 (30,4%)

|

Burza elektryczna
N =17 (6,5%)

Ryc. 11. Liczba (odsetek) pacjentow w grupach roéznigcych wystepowaniem interwencji adekwatnej oraz burzy

elektrycznej w grupie badanej (n=260) N — liczebnos¢, % wskaznik struktury

Do grupy InA zaliczono 25 chorych (9,6% grupy badanej). U 15 chorych odnotowano oba typy
interwencji ICD. W tej grupie IA oraz InA byty osobnymi zdarzeniami. Sredni czas pomiedzy IA i

InA wyniost 16,5 £ 15,9 miesigcy.
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Czynnikow ryzyka poszukiwano odrebnie dla IA, ES oraz InA, poréwnujac grupy z IA (n=79) vs
grupa bez IA (n=181), grupa z ES (n=17) vs grupa bez ES (n=243) oraz grupa z InA (n=25) vs grupa
bez InA (n=235).

W analizie poréwnawczej grup uwzgledniono szereg parametréw klinicznych (wiek, pte¢,
choroby wspdtistniejace), parametrow elektrokardiograficznych, echokardiograficznych, stopnia
zaawansowania choroby wiencowej (obecno$ci choroby wielonaczyniowej, obecnosci przewlekle
niedroznych tt. wiencowych), sposobu rewaskularyzacji serca, farmakoterapii, rodzaju
wszczepionego urzadzenia.

Z uwagi na retrospektywny charakter pracy przeprowadzono analiz¢ przezycia catkowitego.

Nie analizowano odregbnie przezycia w zalezno$ci od ryzyka zgonu arytmicznego lub

niearytmicznego

3.1.1  Kryteria wigczenia i wylqczenia:

» Kryteria wigczenia

a)  Niedokrwienne uszkodzenie serca z obnizong frakcja wyrzutu lewej komory serca
(LVEF) <35%

b)  Wszczepienie implantowanego kardiowertera-defibrylatora (ICD) lub ICD z funkcja
resynchronizacji (CRT-D) w profilaktyce pierwotnej naglego zgonu sercowego (SCD) na
podstawie obowigzujacych w momencie zabiegu zalecen ESC.

c) Zakonczona rewaskularyzacja serca co najmniej 3 miesigce przed zabiegiem
wszczepienia ICD

d)  Przebyty zawal serca powyzej 3 miesiecy przed zabiegiem wszczepienia ICD — kryterium

dotyczyto chorych z wywiadem przebytego zawatu serca.

» Kryteria wylgczenia

a)  Wskazania do wszczepienia ICD lub CRT-D w profilaktyce wtornej SCD.

b)  Wskazanie do wszczepienia ICD lub CRT-D w profilaktyce pierwotnej SCD z innego
powodu niz niedokrwienne uszkodzenie migénia serca z LVEF<35%

c) Niedostateczna jako$¢ danych medycznych uniemozliwiajgca retrospektywna oceng

badanych parametrow.
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3.2 Metody badawcze

3.2.1  Dane demograficzne, rodzaj wszczepionego urzqdzenia

Na podstawie dokumentacji medycznej pozyskano dane dotyczace wieku, pici i rodzaju
wszczepionego urzadzenia: ICD jednojamowe (ICD -VR), ICD dwujamowe (ICD-DR) oraz ICD z
funkcja resynchronizacji (CRT-D).

3.2.2  Choroby wspolistniejqce. Klasa czynnosciowa wedtug NYHA

Na podstawie rozpoznan opisowych zawartych w dostepnej dokumentacji medycznej ustalono
klasg¢ czynnosciowa wedlug NYHA oraz czesto$¢ wystgpowania nastepujacych chorob
wspotistniejagcych: nadcisnienie tetnicze, cukrzyca, nikotynizm, przebyty udar niedokrwienny OUN,
przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP), obecno$¢ miazdzycy poza obszarem wieicowym
(miazdzyca tetnic szyjnych i miazdzyca tetnic konczyn dolnych ). Przewlekta choroba nerek (PChN)
z GFR <60 1 z GFR < 30ml/min/kg, stezenie lipoprotein o matej gestosci (LDL) > 55mg/dl oraz 115
mg/dl, czyli warto$ci progowych st¢zenia LDL dla chorych bardzo wysokiego i niskiego ryzyka
sercowo—naczyniowego wedlug wytycznych ESC dotyczacych postgpowania w dyslipidemiach z
2019 roku 14,

Z powodu czgstego rozpoznania klasa czynno$ciowa NYHA II/III w dokumentacji medycznej,

chorych w klasie NYHA II i III analizowano tacznie.

3.2.3  Arytmie i parametry elektrokardiograficzne ocenianie przed wszczepieniem ICD

Na podstawie zapisow elektrokardiograficznych (EKG) z ostatniej hospitalizacji przed

zabiegiem wszczepienia ICD analizowano:

. Spoczynkowa czestotliwos¢ akcji serca (u chorych z migotaniem przedsionkéw wyliczono
srednig arytmetyczng czestosci akcji serca)

. Obecnos¢ bloku lewej odnogi peczka Hisa (LBBB), obecnos¢ bloku prawej odnogi peczka
Hisa (RBBB), obecnos¢ poszerzenia zespotu QRS > 120 ms.

Na podstawie rozpoznan dostgpnych w dokumentacji medycznej oraz na podstawie opisu badan
EKG metoda Holtera pozyskano informacje dotyczace arytmii przedsionkowych oraz
nieutrwalonych czestoskurczow komorowych (nsVT). Uwzglgdniono tylko te arytmie, ktore

wystepowaty przed wszczepieniem ICD.
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Migotanie przedsionkéw (AF) napadowe lub utrwalone, klasyfikowano zgodnie z zaleceniami
ESC . Napadowe AF definiowano jako AF trwajace ponizej 7 dni i ustepujace samoistnie lub
przerwane kardiowersja. Utrwalone AF definiowano jako AF, ktore zostalo zaakceptowane jako rytm
serca.

Nieutrwalone czestoskurcze komorowe (nsVT) definiowano jako seria > 3 pobudzen
komorowych trwajacych do 30 sekund.

Dane na temat wskazan do stymulacji serca stwierdzane podczas kwalifikacji do terapii ICD

pozyskano z dokumentacji medyczne;.

3.2.4  Parametry echokardiograficzne

Analizowano badania echokardiograficzne kazdego z 260 chorych. Wszyscy pacjenci mieli
wykonane spoczynkowe, przezklatkowe badanie echokardiograficzne w Pracowni Echokardiografii
Oddziatu Kardiologii Dolnoslaskiego Szpitala Specjalistycznego im. T. Marciniaka we Wroctawiu,
ktéra posiada akredytacje klasy C Sekcji Echokardiografii Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego.
Analizowane badania echokardiograficzne zostaly wykonane nie wcze$niej niz 4 tygodnie przed
implantacja ICD. Wszystkie badania przeprowadzono zgodnie z wytycznymi European Association
of Cardiovascular Imaging (EACVI) (m.in.: Recommendations for Cardiac Chamber Quantification
by Echocardiography in Adults: An Update from the American Society of Echocardiography and the

European Association of Cardiovascular Imaging 2015) &%,

Do dalszej analizy wykorzystano nastgpujace parametry echokardiograficzne:

e Frakcje wyrzutowa lewej komory serca (LVEF) oceniang dwuptaszczyznowa metoda dyskow
Simpsona z wykorzystaniem projekcji koniuszkowej 4- 1 2-jamowe;j.
e Wymiary jam serca:

o Wymiar koncowo-rozkurczowy lewej komory (LVEDd) — mierzony w projekcji
przymostkowej w osi dtugiej w fazie koncowo-rozkurczowej (na poczatku zespotu QRS);
jest to najwigkszy, wewnetrzny (pomigdzy granicami wsierdzia) wymiar lewej komory,
mierzony prostopadle do osi dilugiej lewej komory, na wysokos$ci szczytow platkow
zastawki mitralne;.

o Wymiar lewego przedsionka przednio-tylny — mierzony w projekcji przymostkowej w osi
dhugiej w fazie koncowo-skurczowej; prostopadle do osi dtugiej korzenia aorty, na
wysokosci zatok Valsalvy.

o Wymiar prawej komory — mierzony w projekcji przymostkowej w osi diugiej, w fazie

koncowo-rozkurczowej, wymiar proksymalnego odcinka drogi odptywu prawej komory;
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325

wyznaczany pomig¢dzy $ciang przednig prawej komory a miejscem styku przegrody
mig¢dzykomorowe;j i korzenia aorty.
Regionalne zaburzenia kurczliwosci lewej komory wyrazone liczng akinetycznych
segmentdéw (zastosowano podziat lewej komory na 17 segmentow).
Obecnos¢ tetniaka prawdziwego lewej komory serca. Tetniak prawdziwy jest obszarem
migénia lewej komory o duzym uszkodzeniu pozawatowym, obejmujacym Scienczenie
grubo$ci migsnia i1 dyskinezg (paradoksalny ruch w czasie skurczu lewej komory).
Obecnos¢ ciezkiej, wtornej, niedokrwiennej niedomykalnosci zastawki mitralne;.
Cigzka, wtorng, niedokrwienng niedomykalno$¢ mitralng zdefiniowano zgodnie =z
Rekomendacjami EACVI dotyczacymi oceny wad natywnych zastawek serca 1 Wytycznymi
ESC/ESCTS dotyczacych leczenia wad zastawkowych serca. W ocenie stopnia ci¢zkosci
niedomykalnos$ci zastawki mitralnej uwzgledniono: 1) kryteria jakosciowe (morfologia
zastawki, fala zwrotna w dopplerze kolorowym, sygnal dopplera cigglego fali zwrotnej),
kryteria potilo§ciowe (szeroko$¢ talii fali zwrotnej > 7 mm, skurczowy przeptyw wsteczny w
zylach ptucnych, dominujaca fala E > 1,5 m/s) oraz kryteria ilosciowe (efektywne pole
powierzchni niedomykalnosci EROA > 20 mm?, objetoéé fali zwrotnej > 30 ml).
Echokardiograficzne prawdopodobienstwo nadcis$nienia ptucnego:
Wysokie prawdopodobienstwo nadci$nienia ptucnego definiowano, gdy:

o Predko$¢ maksymalna niedomykalnosci trojdzielnej wynosita > 3,4 m/s.

o Predkos¢ maksymalna niedomykalnosci trojdzielnej wynosita 2,9-3,4 m/s i obecne byty co
najmniej dwa inne echokardiograficzne cechy nadci$nienia plucnego (stosunek wymiaru
komory prawej do lewej mierzony u ich podstawy > 1,0, sptaszczenie przegrody
mi¢dzykomorowej, czas akceleracji wyrzutu z prawej komory < 105 ms,
wczesnoroskurczowa predko$¢ niedomykalno$ci plucnej >2,2 m/s, szeroko$¢ tetnicy
ptucnej > 25 mm, szeroko$¢ zyly glownej dolnej > 21 mm ze zmniejszong amplituda

oddechowa, pole powierzchni prawego przedsionka w fazie koncowoskurczowej > 18 cm?)

Parametry choroby niedokrwiennej serca

Dane dotyczace przebytych zawaléw serca z uniesieniem odcinka ST (STEMI) lub bez

uniesienia odcinka ST (NSTEMI) pozyskiwano z dokumentacji medycznej. W analizie uwzgledniono

zawaly serca rozpoznane powyzej 3 miesi¢cy przed wszczepieniem ICD.

U wszystkich 260 chorych oceniono anatomi¢ naczyn wiencowych na podstawie opisu badania

koronarograficznego. Wszystkie badania koronarograficzne wykonane byly w Pracowni

Hemo

dynamiki Oddziatu Kardiologii Dolnoslaskiego Szpitala Specjalistycznego im. T. Marciniaka
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we Wroctawiu. Analizowano ostatnig koronarografi¢ wykonang przed zabiegiem wszczepienia ICD

(przeprowadzong do 12 miesiecy przed implantacjg urzadzenia).

Wielonaczyniowg chorobe wienicowa (MVD - multi vessel disease) zdefiniowano jako:

e stan po rewaskularyzacji > 2 gléwnych tetnic wiencowych tj. gatezi przedniej zstepujacej
(LAD); galezi okalajacej (Cx) lub prawej tetnic wiencowej (RCA) lub

e wspolistnienie przewleklej niedroznosci (chronic total oclusion CTO) > 1 z gtownych tetnic
wiencowych z przebyta rewaskularyzacja > 1 gléwnej tetnicy wiencowej innej niz przewlekle

zamknieta.

Za przewlekle niedrozng tetnice wiencowg (CTO) uznano naczynie, w ktorym opisano brak

przeplywu (naczynie amputowane) i ktorego nie kwalifikowano do rewaskularyzacji.

U wszystkich chorych, rewaskularyzacje serca zakonczono co najmniej 3 miesigce przed

wszczepieniem ICD. Na podstawie dokumentacji medycznej pozyskano informacj¢ na temat:

e rodzaju przeprowadzonej rewaskularyzacji serca, to jest rewaskularyzacja metoda
przezskorng (ang. percutaneous coronary interventions, PCI), przgstowanie aortalno —
wiencowe (ang. coronary artery bypass grafting, CABG)

e ilosci tetnic wiencowych poddanych rewaskularyzacji

U czg$ci chorych, decyzja o sposobie rewaskularyzacji podejmowana byla w ramach
kardiogrupy (Heart-Team). Pacjenci niepoddani rewaskularyzacji to grupa chorych, u ktérych nie
wykonano zabiegéw PCI lub CABG z powodu braku zgody na zabieg lub z uwagi na brak

spodziewanych korzysci.

3.2.6  Farmakoterapia

Czestos¢ stosowania lekow ustalono na podstawie karty informacyjnej (zalecen lekarskich dla
pacjneta) z hospitalizacji, podczas ktorej wykonano zabieg wszczepienia ICD. Uwzgledniono
nastepujace grupy lekow: beta-adrenolityki, inhibitory konwertazy angiotensyny (ACEi), antagonisci
receptora angiotensyny (ARB), anatogonisci receptora mineralokortykoidowego (MRA), statyny,
diuretyki petlowe, diuretyki niepetlowe, amiodaron, preparaty potasu, preparaty naparstnicy,
inhibitory kotransportera sodowo-glukozowego typu 2 (SGLT2i), preparat walsartanu z sakubitrylem
(antagonista receptora angiotensynowego i inhibitor neprylizyny, ARNI). Grupy lekow ACEi i ARB

analizowano tacznie.
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3.2.7  Model logitowy dla szacowania prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji adekwatnej

w grupie badanej — Pr {IA}

Model logitowy czyli wyrazenie pozwalajgce oszacowac prawdopodobienstwo wystgpienia
interwencji adekwatnej (IA) stworzono w oparciu o wykazane niezalezne czynniki ryzyka
wystapienia [A.

Warto$¢ progowa dla modelu wyznaczono w oparciu o krzywa ROC. Przeprowadzono analizg
przydatnosci 1 dopasowania modelu logitowego dla badanej grupy chorych. Stworzono rowniez
dedykowane narzedzie (kalkulator) do obliczenia prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji

adekwatnej Pr {IA}.

3.2.8 Skala MADIT - ICD Benefit Score

Dla kazdego z 260 chorych obliczono punktacj¢ MADIT-ICD Benefit Score przy uzyciu
dedykowanego kalkulatora dostepnego online pod adresem: https://is.gd/madit.

Skala MADIT-ICD Benefit Score zostala zaproponowana w 2021 roku przez Younisa i wsp.na
na podstawie metaanalizy badan MADIT-II, MADIT-CRT, MADIT-RIT, MADIT-RISK (tacznie
4531 chorych z niedokrwienng i nieniedokrwienng etiologia HFrEF oraz ICD lub CRTD
wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD; CRTD stanowilo 40% grupy) ®’. Powstala ona dla
szacowania korzysci z wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej SCD w grupie chorych z HFrEF.
Oparta zostata o wzajemne relacje dwoch skal. Skali VI/VF Score dla szacowania ryzyka arytmii
komorowej oraz skali Non-arrhytmic Mortality Risk Score dla szacowania ryzyka zgonu

niearytmicznego (rycina 12).
o Skala VT/VF Score (sktadowa skali MADIT-ICD Benefit Score)

Skala VT/VF Score stuzy ocenie ryzyka wystgpienia arytmii komorowej, zdefiniowanej jako
utrwalony czestoskurcz komorowy (VT) > 200/min lub migotanie komoér (VF). W pozniejszej
analizie wykazano rowniez przydatno$¢ skali VI/VF Score dla predykcji VT > 170/min lub VF.
Skala oparta jest o wykazane niezalezne czynniki ryzyka VT/VF takie jak: LVEF <25%, arytmia
przedsionkowa wymagajaca leczenia, spoczynkowa czestos¢ serca > 75/min, skurczowe ci$nienie
tetnicze < 140 mmHg, przebyty zawat serca, wiek < 75 lat, pte¢ meska, nsVT

Zasady punktacji skali VT/VF Score przedstawiono na rycinie 12. Po zsumowaniu punktow
chory zostaje przydzielony do grupy niskiego ryzyko VT/VF (< 7 punktow) lub grupy wysokiego
ryzyka VT/VF (= 7 punktow).
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e Skala Non Arrhtymic Mortality Risk Score (sktadowa skali MADIT-ICD Benefit Score)

Skala Non Arrhtymic Mortality Risk Score stuzy szacowaniu ryzyka zgonu bez doswiadczenia
VT/VF. Skala oparta jest o niezalezne czynniki ryzyka zgonu bez VT/VF takie jak: objawy HFTEF w
klasie NYHA > 2, cukrzyca, wskaznik BMI <23kg/m* wiek > 75 lat, arytmia przedsionkowa
wymagajaca leczenia, LVEF < 25%. Wykazano réwniez, ze ICD z funkcja resynchronizacji serca
(CRT-D) zmniejszato ryzyko zgonu (CRT-D obniza punktacje skali).

Zasady punktacji skali Non Arrhtymic Mortality Risk Score przedstawiono na rycinie 12.
Po zsumowaniu punktow chory zostaje przydzielony do grupy niskiego lub wysokiego ryzyko zgonu

bez doswiadczenia VT/VF, odpowiednio < 3 punktow lub > 3 punktow.
o Skala MADIT-ICD Benefit Score

Skala MADIT Benefit Score powstata z potacznia obu powyzszych skal (VT/VF Score i Non
Arrhtymic Mortality Risk Score) 1 stuzy przewidywaniu korzysci z profilaktycznego wszczepienia
ICD.

Punktacja w tej skali wynosi od 0 do 100, gdzie 0 oznacza najnizsze a 100 najwyzsze
spodziewane korzys$ci. Najwyzsza punktacje otrzymuja chorzy z wysokim ryzykiem arytmiczym
(VT/VF Score > 7 punktow) 1 niskim ryzykiem zgonu bez VT/VF (Non Arrhtymic Mortality Risk
Score < 3 punktéw). Najnizsza punktacje chorzy z niskim ryzykiem arytmicznym (VT/VF Score <7
punktow) i wysokim ryzykiem zgonu bez VT/VF (Non Arrhtymic Mortality Risk Score > 3 punktow)
(rycina 13). W zalezno$ci od wyniku MADIT ICD Benefit Score wyznaczono trzy grupy
spodziewanych korzysci ze wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej SCD: Grupa najmniejszych
korzysci (lowest) 0-25, grupa posrednich korzysci (intermediate) 26-75, grupa najwiekszych korzysci
(highest) 76-100 (rycina 12).

Na rycinie 13 przedstawiono przykladowy wyniki skali MADIT-ICD Benefit Score obliczony
przy uzyciu dedykowanego kalkulatora. Wynik zawiera informacj¢ o grupie spodziewanych korzysci,
do ktorej zostal przydzielony chory oraz 3 letnie prawdopodobienstwo wystapienia VT/VF oraz 3

letnie prawdopodobienstwo zgonu bez do§wiadczenia VT/VF.
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MADIT-ICD Benefit Group and corresponding personalized ICD-Benefit Score ‘ ‘ Morfalit:
2 VIVEScore Non-arrhythmic Mortality
MADITICD Ttesnadise Varisble Points Variable Points
Benefit Group LVEF <<25¢ -
7% CRT-D 1
i i +
. i High Atrial arrhythmia NYHA 211
VIVF Score Heart Rate > 75 bpm il
«n i @D 2 Diabetes
. e SBP <140 mmHg BM1 <23 kgln?
on-arthythmic Low High ' x 2
Mortaliy Score ) ) Myocardial Infarction Atial acybmia
Age<T5y1s 12 #
LVEF <=25%
CD-Benefit Score 0 13 25 38 50 6 75 88 100 Male
Age 2 75 years
Prior NSVT

Rye. 12. Zasady punktacji skal VI/VF Score oraz Non-arrhytmic Mortality Score. Grupy spodziewanych korzysci z
profilaktycznego wszczepienia ICD wedtug MADIT-ICD Benefit Score w zalezno$ci od wzajemnych relacji skal VT/VF

Score oraz Non-arrthytmic Mortality Score.

Rycina w modyfikacji wlasnej, zaadaptowana od Younis A et al. Predicted benefit of an implantable cardioverter-
defibrillator:  the MADIT-ICD  benefit score. FEur Heart J. 2021 May 1;42(17):1676-1684. doi:
10.1093/eurheartj/ehaal 057.

This patient has an ICD Benefit Score of 88% (denoting the %6 of expected
benefit within a primary prevention population)
- Highest MADIT-ICID Benefit Group -

The predicted risk of experiencing Life-threatening YV IT/VF at 3-years after ICD implantation

is 20%0( 17-23%%) compared to 7%o(6-8%0) risk of death w/o VT/VF
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ICT) = Implantable Cardioverter Defibrillator; VT= Ventricular Tachycardia =200 bpm: VF= Ventricular Fibrillation.

The predicted risk and benefit estimate are based on the MADIT-ICD Benefit Score for patients with heart failure as detailed in
the corresponding article, and may not be applicable to all patienis

Ryec. 13. Wynik skali MADIT-ICD Benefit Score podany jako % maksymalnej do uzyskania punktacji (100 punktow)

obliczony na podstawie kalkulatora on-line.

Prezentowany pacjent uzyskat 88 punktow co stanowi 88% maksymalnej mozliwej do uzyskania wartosci w skali
MADIT-ICD Benefit Score. Spodziewany 3-letnie ryzyko arytmii komorowej wynosi, u tego chorego 20% w poréwnaniu
do 7% ryzyka zgonu niearytmicznego w trakcie 3 lat od wszczepienia ICD. Tym samym nalezy on do grupy najwyzszych

spodziewanych korzysci z profilaktycznego wszczepienia ICD.
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3.3 Metody statystyczne

Do przeprowadzenia analizy statystycznej wynikdw badan wykorzystano program
STATISTICA v. 13.3 (TIBCO Sotfware Inc., Palo Alto, CA, USA) oraz arkusz kalkulacyjny
Microsoft Excel.

Oceng zgodnos$ci rozktadow empirycznych wszystkich zmiennych ilosciowych ciaglych i
dyskretnych z teoretycznymi rozktadami normalnymi sprawdzono testami Kotmogorowa-Smirnowa
z poprawka Lilliefors oraz Shapiro-Wilka. Jako krytyczny poziom istotnos$ci przyjeto p < 0,05. Dla
zmiennych iloSciowych mierzonych na skali przedziatowej obliczono wartosci s$rednie (M),
odchylenia standardowe (SD), mediany (Me), kwartyle dolne (Q1) igérne (Qs) oraz wartosci
ekstremalne: najmniejsze (Min) i najwigksze (Max). W tabelach i na rycinach zmienne o rozkladzie
zblizonym do normalnego charakteryzowano za pomoca $redniej i odchylenia standardowego: M +
SD, zmienne o rozktadzie odbiegajacym istotnie od normalnego przedstawiano jako mediany i
kwartyle: Me [Q1; O3]. Dla zmiennych jakosciowych i porzadkowych obliczono liczebnos¢ (n) i
odsetek (%) i zamieszczono je w tabelach kontyngencji (wielodzielczych). Hipotezy o braku
wspoltzaleznos$ci cech jakosciowych weryfikowano za pomoca testu chi-kwadrat Pearsona. Za istotna
korelacj¢ migdzy zmiennymi przyjmowano wynik testu: p < 0,05. Dla zmiennych dychotomicznych
podano ilorazy szans (odds ratio) dla poszczegdlnych kategorii tej zmiennej w odniesieniu do
kategorii zadeklarowanej jako kategoria odniesienia (referencyjna). Ponadto oszacowano wartosci
95% przedziatu ufnosci dla ilorazu szans. Istotno$¢ réznic wartosci §rednich w dwoéch grupach dla
zmiennych o rozktadzie zblizonym od normalnego io jednorodnych wariancjach sprawdzono
korzystajac z testu -Studenta. Jednorodno$¢ wariancji sprawdzono testem Levene’a. Istotnos$¢ roznic
wartosci przecigtnych w dwoch grupach dla zmiennych o rozktadzie odbiegajacym istotnie od
normalnego lub o niejednorodnych wariancjach sprawdzono korzystajac z testu U Manna-Whitneya.

Do wyznaczenia optymalnych warto§ci progowych (cut-off) dla parametrow
charakteryzujacych pacjentéw, ktore roznicujg chorych pod wzgledem wystgpienia konkretnego
zdarzenia, przeprowadzono analize krzywych ROC (ang. ROC — Receiver Operating Curve) z
wykorzystaniem statystyki Youdena. Dla kazdego analizowanego parametru wyznaczono pole
powierzchni pod krzywa AUC (4rea Under ROC Curve), a dla optymalnych warto$¢ odcinajacych
wyznaczono czutos¢ 1 swoistosc.

Model opisujacy wplyw analizowanych parametrow na wystgpowanie interwencji
adekwatnych zostal zbudowany przy uzyciu regresji logistycznej. Do oszacowania parametrow
modelu zastosowano metod¢ najwigkszej wiarygodno$ci quasi-Newtona. Wybor zmiennych

niezaleznych modelu odbywat si¢ na podstawie wynikow testu ilorazu wiarygodnosci. Zastosowano
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test x> do oceny dobroci dopasowania modelu. Ocene istotnosci wspotczynnikow regresji
wyznaczonych metoda najwiekszej wiarygodnosci dokonano za pomoca statystyki x> Walda.

Czas calkowitego przezycia (OS) oraz odsetek chorych bez interwencji adekwatnej
i nieadekwatnej oceniono metoda Kaplana-Meiera. Istotno$¢ réznic migdzy krzywymi przezycia w
dwoch grupach weryfikowano testem log-rank.

Dla wszystkich wykorzystanych testow statystycznych przyjeto poziom istotnosci o = 0,05.
Wynik testu statystycznego uznawano za istotny, gdy testowe prawdopodobienstwo wynosito p <

0,05.

4. Wyniki

4.1 Charakterystyka ogolna grupy badanej (n=260).

Charakterystyke ogdlng grupy badanej przedstawiono w tabeli 3. Grupe badang stanowito 260
0sOb W tym 40 kobiet oraz 220 mezczyzn, co stanowito odpowiednio 15,4% i 84,6% grupy. Srednia
wieku wynosita 67,3 + 9.4 lat. Sredni czas obserwacji wyniost 4,47 roku + 3,02.

U wszystkich chorych rozpoznano niewydolno$¢ serca z obnizong frakcja wyrzutu lewej
komory (HFrEF) z LVEF < 35% na tle choroby niedokrwiennej serca. Srednia LVEF wyniosta
29,8 % (SD £ 4,9%).

e Klasa czynnosciowa wg. NYHA. Choroby wspdlistniejgce

Objawy HFrEF w klasie czynnosciowej NYHA 1 prezentowato 40 chorych (15,4% grupy), w
klasie NYHA 11 lub 111 218 chorych (83,8%), a w klasie IV NYHA dwoch chorych (0,8%grupy)
(rycina 14).

n=2 n=40

ENYHAI
B NYHA Il lub Il
NYHA IV

Ryc 14. Struktura chorych w zaleznosci od objawow niewydolno$ci serca w klasyfikacji Nowojorskiego Towarzystwa

Kardiologicznego - NYHA w badanej grupie chorych, n=260. n — liczebnosé, % - proporcja (wskaznik struktury)
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Nadci$nienie t¢tnicze rozpoznano u 200 chorych (76,9% grupy), cukrzyce stwierdzono u 93
chorych (35,8% grupy), przewlekla chorobe nerek (PChN) z GFR < 60 ml/min/1,73 m? u 96 chorych
(36,9% grupy), nikotynizm u 90 chorych (34,6% grupy). Czgsto$¢ wystepowania pozostatych chordb

wspotistniejacych przedstawiono w tabeli 3.
o Arytmie wystepujqce przed zabiegiem wszczepienia ICD

Utrwalone migotanie przedsionkéw wykazano u 32 chorych, natomiast migotanie
przedsionkéw napadowe u 39 chorych co stanowito odpowiednio 12,3% i 15,0% grupy badane;.
Nieutrwalone czgstoskurcze komorowe (nsVT) rozpoznano u 110 chorych (42,3% grupy).

e Choroba niedokrwienna serca

Zawat serca (przebyty co najmniej 3 miesigce przed datg wszczepienia urzadzenia) rozpoznano
u 234 pacjentow (90,0% grupy). U pozostatych 26 chorych (10% grupy) niedokrwienne tto
uszkodzenia serca rozpoznano na podstawie koronarografii w toku diagnostyki HFrEF.

Zawat z uniesieniem odcinka ST (STEMI) rozpoznano u 159 chorych (61,1%). Zawat serca bez
uniesienia odcinka ST (NSTEMI) rozpoznano u 129 chorych (49,6%). Oba typy zawatow (STEMI i
NSTEMI) przebyto 54 chorych (20,7 % grupy) natomiast 106 pacjentow (40,7% grupy) przebyto >
1 zawat serca (STEMI lub NSTEMI).

Przewleklg niedroznos¢ (CTO) przynajmniej jednej z 3 gtoéwnych tetnic stwierdzono u 123
chorych (47,3% grupy). Wielonaczyniowa chorobe wienicowa (w zakresie > 2 glownych tetnic
wiencowych) wykazano u 117 chorych (45% grupy).

Rewaskularyzacje serca (PCI lub CABG) zakoficzong co najmniej 3 miesigcy przed zabiegiem
wszczepienia ICD przebyto 227 pacjentow (87,3% grupy). Pozostatych 33 (13,8% grupy) pacjentow
nie zostalo poddanych rewaskularyzacji mig¢snia serca z powodu braku zgody chorego lub braku
spodziewanych korzysci.

Wsrod pacjentow poddanych rewaskularyzacji:

. 150 przebyto tylko rewaskularyzacj¢ przezskorng (PCI) (57,7% grupy)

o 45 przebyto tylko rewaskularyzacje kardiochirurgiczna (CABG) (15,7% grupy)

o 32 przebyto PCI i CABG (12,7% grupy)

Strukture chorych w zalezno$ci od sposobu przeprowadzonej rewaskularyzacji serca

przedstawiono na rycina 15.
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B BRAK REWASKULARYZACII

Rye. 15. Struktura chorych w zalezno$ci od sposobu rewaskularyzacji mi¢énia serca w grupie badanej (n=260)

n — liczebnos¢,; % - proporcja (wskaznik struktury), PCI (percutaneous coronary interventions) przezskorna
angioplastyka wienicowa, CABG (coronary artery bypass grafting) pomostowanie aortalno-wiencowe,

e Rodzaj wszczepionego ICD

Wszyscy chorzy przebyli zabieg wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej SCD. Zabiegi

przeprowadzano najczesciej w 6 1 7 dekadzie zycia pacjentow (rycinie 16).

100
90
80
70
60
50
O Kobiety
40
30 O Mezczyzni
20
: HaaE
0 | e— [
30-40 41-50 51-60 61-70 71-80 81-90
O Kobiety 1 1 6 8 20 4
O Mezczyzni 1 6 a7 89 67 10

Ryec. 16. Struktura (liczba) w poszczegodlnych grupach wiekowych w chwili implantacji urzadzenia.

Kardiowertery-defibrylatory jednojamowe (ICD-VR), dwujamowe (ICD-DR) i kardiowertery-
defibrylatory z funkcja resynchronizacji (CRT-D) wszczepiono odpowiednio u 179 chorych (68,8%),
u 61 chorych (23,5%) 1 u 40 chorych (7,7%) (rycina 17).
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B ICD VR
@ICD DR
OCRTD

Ryc. 17. Struktura chorych w zalezno$ci w zaleznosci od rodzaju wszczepionego urzadzenia w badanej grupie chorych
(n=260) n — liczebnosé; % - proporcja (wskaznik struktury). ICD DR — kardiowerter-defibrylator
dwujamowy, ICD VR — kardiowerter-defibrylator jednojamowy, CRT-D — ICD z funkcjg resynchronizacji

o Farmakoterapia

Czgstos¢ stosowania lekow ustalono na podstawie zalecef dla chorego w karcie informacyjnej z
hospitalizacji, w czasie ktorej wszczepiono ICD. Leki z grupy beta-adrenolitykow zalecono 256
chorym (98,5% grupy), leki z grupy ACEi/ARB zalecono 244 pacjentom (93,8% grupy) natomiast
statyny 253 chorym (97,3% grupy). Czestos$¢ stosowania lekow przedstawiono na rycina 18.

98,5%

100 - 93,8% 973%

20 - 64,6%  654%

30 1 17,7% 16,5%

Ryc. 18 Czestos¢ stosowania lekow w grupie badanej (n=260).

% - proporcja (wskaznik struktury).ACEi — inhibitory konwertazy angiotensyny, ARB — antagonisci receptora
angiotensyny, MRA — anatogonisci receptora mineralokortykoidowego, SGLT2i, inhibitor kotransportera sodowo-
glukozowego typu 2; ARNI, antagonista receptora angiotensynowego i inhibitor neprylizyny; B
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Tabela 3 Charakterystyka ogdlna grupy badanej (n=260)

Cecha Ogotem
(zmienna) N = 260
Wiek (rok zycia):
M £ SD 67,3+9,4
Min — Max 32-88

Ple¢:

Kobiety, n (%) 40 (15,4%)
Mezezyzni, n (%) 220 (84,6%)

Parametry echokardiograficzne:

Frakcja wyrzutowa lewej komory EF (%):

M+ SD 29,8 +4,9
Me [Q1; Q3] 30 [25;35]
Min — Max 18-35

Klasa NYHA:

1, n (%) 40 (15,4%)
2-3,n (%) 218 (83,8%)
4, n (%) 2 (0,8%)
Choroby wspolistniejace:
Nadci$nienie tetnicze 200 (76,9%)

Cukrzyca

Nikotynizm

PCHN (GFR<60 ml/min/1,73m?)
Przebyty udar niedokrwienny OUN
Miazdzyca tt. szyjnych

Miazdzyca tt. konczyn dolnych
POCHP

93 (35,8%)
90 (34,6%)
96 (35,8%)
37 (14,2%)
26 (10%)
24 (9,2%)
32 (12,3%)

Arytmie przed zabiegiem wszczepienia ICD

Obecnos¢ nsVT
Napadowe migotanie przedsionkow

Utrwalone migotanie przedsionkow

110(42,3%)
39 (15,0%)
32 (12,3%)

Choroba wiencowa:

Przebyty zawat serca, n (%)

Przebyte STEMI, n (%)

Przebyte NSTEMI n(%)

Przebyte STEMI i NSTEMI, n (%)

Wiecej niz jeden przebyty zawat serca, n (%)
Wielonaczyniowa choroba wieficowa *
Obecnos¢ CTO w LAD lub Cx lub RCA

234 (90%)
159 (61,1%)
129 (49,6%)
54 (20,7%)
106 (40,7%)
117 (45%)
123 (47,3%)

Rewaskularyzacja mie$nia serca:

Przebyte PCI n (%)
Przebyte CABG, n (%)
Przebyte PCI + CABG
Brak rewaskularyzacji serca

182 (70,0%)
77 (29,6%)
32 (12,3%)
33(13,8%)

Ciag dalszy tabeli 3 na stronie 47




Czestos¢ stosowania lekéw:

Beta-adrenolityki 256 (98,5%)
Amiodaron 46 (17,7%)
ACEI/ARB 244 (93,8%)
Statyny 253 (97,3%)
Diuretyki nie petlowe 31 (11,9%)
Diuretyki pegtlowe 168 (64,6%)
MRA 170 (65,4%)
Preparaty potasu 43 (16,5%)
Naparstnica 22 (8,5%)
ACEI/ARNI 9 (3,4%)
SGLT2i 4 (1,5%)
Iwabradyna 7 (2,6%)
Rodzaj wszczepionego urzadzenia:

ICD DR, n (%) 61 (23,5%)
ICD VR, n (%) 179 (68,8%)
CRT-D, n (%) 20 (7,7%)

M — Srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me —mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%); Q3 — kwartyl
gorny (75%),; Min — warto$¢ najmniejsza, Max — wartos¢ najwigksza, n — liczebnosé; % - proporcja (wskaznik struktury)
STEMI - zawat z uniesieniem odcinka ST, NSTEMI — zawat bez uniesienia odcinka ST , PCI (percutaneous coronary
interventions) przezskorna angioplastyka wienicowa, CABG (coronary artery bypass grafting) pomostowanie aortalno-
wiencowe, LAD — galqz migedzykomorowa przednia lewej tetnicy wiencowej, Cx — galqz okalajgca, RCA — prawa tetnica
wiericowa, CTO —(chronic total occlusion) przewlekta niedroznosé tetnicy wiericowej, NSV T — nieutrwalone czestoskurcze
komorowe, PCHN — przewlekta choroba nerek, POCHP — przewlekta obturacyjna choroba ptuc, ICD DR — kardiowerter
dwujamowy, ICD VR — kardiowerter jednojamowy, CRT-D — kardiowerter z funkcja resynchronizacji, ACEi — inhibitory
konwertazy angiotensyny, ARB — antagonisci receptora angiotensyny, MRA — anatogonisci receptora
mineralokortykoidowego, SGLT2i, inhibitor kotransportera sodowo-glukozowego typu 2; ARNI, antagonista receptora
angiotensyno-wego i inhibitor neprylizyny; B

* Wielonaczyniowgq chorobe wienicowg (MVD) zdefiniowana jako: stan po rewaskularyzacji >2 glownych naczyn (LAD,
Cx, RCA) lub obecnos¢ CTO w =1 z glownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 innego gtownego
naczynia (LAD, Cx ,RCA)

4.2 Interwencje adekwatne ICD (IA)

4.2.1  Charakterystyka og6lna interwencji adekwatnych ICD (IA)

Interwencje adekwatne kardiowertera - defibrylatora (1A) definiowano jako pierwszorazowa
terapia wysokoenergetyczna (CV) lub stymulacja antytachyarytmiczna (ATP) spowodowana arytmig
komorowa (cz¢stokurcz komorowy lub migotanie komor). W tabeli 4 przedstawiono charakterystyke
og6lng [A.

IA wystgpity u 79 sposrod 260 chorych co stanowito 30,4% grupy badanej. U 17 chorych (6,5%
grupy badanej, 21,6% grupy lA) wystapita burza elektryczna (electrical storm - ES), ktora
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zdefiniowano jak 3 lub wigcej IA w ciggu 24 godzin (rycina 19). U 14 chorych w grupie 1A (n=79)
odnotowano takze interwencj¢ nieadekwatng (InA), przy czym byly one odrgbnymi zdarzeniami.
Sredni czas dzielacy wystapienie obu typow interwencji wyniost 16,5 + 15,9 miesiecy (minimalnie

0,9, maksymalnie 58,4 miesigca).

Grupa z interwencjg adekwatng;
grupa bez n=79 (30,4%) IA bez burzy elektrycznej
interwencji n= 62 (78,4% grupy IA)
adekwatnej

n= 181 (69,6%)

Grupa z |A i z burzg elektryczng
n=17 (6,5 % grupy badanej)
21,6% grupy 1A)

Ryec. 19 Struktura chorych z zaleznosci od wystapienia interwencji adekwatnej (IA) oraz struktura IA z uwzglednieniem

wspolistnienia burzy elektrycznej. Grupa badana n=260. n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury)

Czas do pierwszej IA od momentu wszczepienia ICD wyniost §rednio 21,1 + 19,06 miesiecy
(minimalnie 0,4 maksymalnie 72 miesigce). IA wystepowaty najczgsciej w 1 1 2 roku obserwacji (od
momentu wszczepienia ICD). W pierwszych 2 latach obserwacji wystapito tacznie 51 IA, co

stanowilo 64,5% wszystkich IA (rycina 20).

= Interwencja adekwatna

260 M Brak interwencji adekwatnej
240
220
200
180
160
140
120
100
80
60
40
20

34

17
[ |

6

LICZBA PACJENTOW

1 2 3 4 5 6 7
CZAS OBSERWACII (LATA)

Ryc. 20 Liczba pacjentoéw z interwencjg adekwatng oraz liczba pacjentow bez interwencji adekwatnej w kolejnych latach
obserwacji (od momentu wszczepienia ICD). Grupa badana n=260.
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W wigkszosci przypadkoéw, przyczyng IA byt czestoskurcz komorowy (VT) (59,5% IA). Za
pozostate 40,5% IA odpowiedzialne byto migotanie komor (VF). Cykl czgstoskurczéw komorowych

prowadzacych do IA wynidst od 340 ms do 260 ms co odpowiada czg¢stosci od 176 do 230/minute

(rycina 21).
1A spowodowana VT
Braklgi\ n=47 (59,5% analizownych 1A)
n=
(69,6% grupy badanej)

n=r9 - IA spowodowana VF

30,4% badanej ;

¢ 6 grupy badanej) n=32 (40,5% analizowanych IA)

Ryec. 21 Struktura chorych z zalezno$ci od wystgpienia interwencji adekwatnej (IA) (n=79) oraz arytmii komorowej
prowadzacej do IA w grupie badanej (n=260)

1A — interwencja adekwatna, VI- czestoskurcz komorowy, VF- migotanie komor, n — liczebnosé; % - proporcja
(wskaznik struktury)

Interwencje adekwatne w odpowiedzi na arytmie komorowe (VT lub VF) zwigzane byly z

dostarczeniem przez ICD terapii (rycina 22):

e niskoenergetycznej (ATP) w 35 przypadkach 1A (44,3 %)
e wysokoenergetycznej (CV) w 33 przypadkach IA (41,8%)
e ATPIiCV w1l przypadkach 1A (13,9%)

CV (n=33)

Brak 1A
41,8% IA

n=181 !

(69,6% grupy badanej)
ATP + CV (n=11)
13,9% IA
1A
n=79 ATP (n=35)
(30,4% grupy badanej) 44,3% IA

Rye. 22 Struktura chorych z zaleznos$ci od wystapienia interwencji adekwatnej (IA) (n=79) oraz rodzaju terapii ICD w
grupie badanej (n=260)

1A — interwencja adekwatna, ATP- stymulacja antytachyarytmiczna, CV — kardiowersja/defibrylacja, n — liczebnos¢,
% proporcja (wskaznik struktury)
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Tabela 4. Charakterystyka ogdlna interwencji adekwatnych ICD (n = 79).

Parametr Statystyki

Czas od implantacji do pierwszej interwencji adekwatnej (miesiace)

M+ SD 21,1 +£19,6
Me [Q1; Q3] 15,3 [5,5; 29,9]
Min — Max 04-72
Rodzaj arytmii:
Migotanie komér, VF, n (%) 32 (40,5%)
Czestoskurcz komorowy, VT, n (%) 47 (59,5%)
Rodzaj terapii ICD:
Niskoenergetyczna ATP, n (%) 35 (44,3%)
Wysokoenergetyczna CV, n (%) 33 (41,8%)
CViATP, n (%) 11 (13,9%)

M — srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me — mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%),; Q3 — kwartyl
gorny (75%),; Min — wartos¢ najmniejsza, Max — wartos¢ najwigksza; n — liczebnosé; % - proporcja (wskaznik struktury)

ATP — stymulacja antytachyaryticzna; CV- kardiowersja/defibrylacja

4.2.2.  Porownanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (IA) (n=79) z grupg
chorych bez interwencji adekwatnej (n=181).

4221 Wieki ptec

Sredni wiek chorych w grupie IA byt nizszy w poréwnaniu do grupy bez IA i wyniést 66,2 +
8,6 lata vs 67,8 = 8,6 (p>0.05). Dla optymalnego zréznicowania obu grup wyznaczono wartos¢
progowa dla wieku = 64 lata (w oparciu o krzywg ROC). Nie zaobserwowano jednak istotnej
statystycznie roznicy pomig¢dzy grupami pod wzgledem wieku (p > 0,05; tabela 5).

Interwencje adekwatng (IA) odnotowano u 13 kobiet i u 66 mezczyzn, co stanowilo
odpowiednio 16,5% i 83,5% grupy IA. W grupie bez IA bylto 27 kobiet (14,9% grupy) i 154 mezczyzn
(85,1% grupy). Nie zaobserwowano istotnej statystycznie roznic ptci w zaleznos$ci od wystgpienia [A

(p>0,05; tabela 5).
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Tabela 5. Poréwnanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (n=79) z pozostatymi chorymi bez interwencji
adekwatnej (n=181) i wyniki testow istotnosci. Wiek, plec.

Grupa z interwencja Grupa bez interwencji Wynik testu
Cecha (zmienna) adekwatna adekwatnej P
N=79 N =181

Wiek (rok zycia): 0,123

M=+ SD 66,2 £ 8,6 67,8 £9,8

Me [01; O3] 66 [60; 73] 68 [61; 76]

Min — Max 42 - 83 32-88
Wiek:

<64 lat, n (%) 33 (41,7%) 59 (32,6%) 0,106
Ple¢: 0,752

Kobiety, n (%) 13 (16,5%) 27 (14,9%)

Mgzcezyzni, n (%) 66 (83,5%) 154 (85,1%)

M — srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me — mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%),; Q3 — kwartyl
gorny (75%),; Min — wartos¢ najmniejsza; Max — wartos¢ najwigksza, n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury).

4.2.2.2  Klasa czynnosciowa wg. NYHA. Choroby wspdlistniejgce.

Nie zaobserwowano istotnych réznic pomi¢dzy grupami IA i bez IA pod wzgledem objawow
niewydolnos$ci serca wedlug klasyfikacji NYHA (tabela 6).

Nie odnotowano takze istotnych rdéznic pomigdzy grupami pod wzgledem czestosci
wystepowania chorob wspotistniejacych takich jak: nadci$nienie, przebyty udar OUN, cukrzyca,
nikotynizm, miazdzyca tt. szyjnych, miazdzyca tt. konczyn dolnych, przewlekta choroba nerek dla
GFR < 60ml/min 1 GFR < 30ml/min oraz POChP (p > 0.05) (rycina 23, tabela 6).

Nie znaleziono istotnych réznic (p>0.05) przy poroéwnaniu grup IA i bez IA w zaleznos$ci od
stezenia cholesterolu LDL (lipoproteiny o matej ggstosci) powyzej > 55 mg/dl oraz LDL > 116 mg/dl,
czyli powyzej docelowych wartosci stezenia LDL dla chorych bardzo wysokiego 1 niskiego ryzyka
sercowo — naczyniowego wedlug zalecen ESC z 2019 roku dotyczacych postepowania w

dyslipidemiach (tabela 6).
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Ryec. 23 Porownanie chorych w grupie IA (n=79) i w grupie bez IA (n=181) w zaleznosci od klasy NYHA oraz czg¢stosci

wystepowania chordb wspotistniejacych.

Klasyfikacja niewydolnosci serca wg. NYHA (New York Heart Association), POChP — przewlekla obturacyjna choroba
pluc.PChN — przewlekta choroba nerek, GFR przesqczenie klgbuszkowe, 14 — interwencja adekwatna
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Tabela 6. Porownanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (n=79) z pozostalymi chorymi bez

interwencji adekwatnej (n=181) 1 wyniki testow istotnosci. Klasa czynnosciowa wg. NYHA. Choroby wspoélistniejace.

Parametr Gmp:IdZeligZ:anench interwglr:jliictl)eelfwatnej Wynil; testu
N=79 N=181
Klasa NYHA:
1, n (%) 16 (20,2%) 24 (13,3%) 0,150
2-3, n (%) 62 (78,5%) 156 (86,2%) 0,120
4, n (%) 1(1,3%) 1 (0,5%) 0,544
Nadci$nienie tetnicze, n (%) 63 (79,8%) 137 (75,7%) 0,475
Cukrzyca, n (%) 23 (29,1%) 72 (39,8%) 0,100
Nikotynizm, n (%) 25 (31,6%) 65 (35,9%) 0,506
Przebyty udar OUN n (%) 12 (15,2%) 25 (13,8%) 0,770
Miazdzyca tt. szyjnych, n (%) 6 (7,6%) 20 (11,0%) 0,529
Miazdzyca tt. kk. dolnych, n (%) 6 (7,6%) 18 (9,9%) 0,712
PChN wg. GFR (ml/min/1,73 m?):
<60, n (%) 25 (31,6%) 71 (39,2%) 0,244
<30, n (%) 2 (2,6%) 5(2,8%) 0,915
POChHP, n (%) 8 (10,1%) 24 (13,3%) 0,616
Cholesterol LDL > 55 mg/dl, n (%) 64 (81,0%) 145 (80,1%) 0,866
Cholesterol LDL > 115 mg/dl, n (%) 15 (19,0%) 35(19,3%) 0,947

n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury, ) Klasyfikacja niewydolnosci serca wg. NYHA (New York Heart
Association), POChP — przewlekia obturacyjna choroba ptuc, PChN — przewlekla choroba nerek, GFR przesqczenie
ktebuszkowe, LDL — lipoproteiny o malej gestosci

4.2.2.3 Parametry elektrokardiograficzne i arytmie

Parametry elektrokardiograficzne oraz arytmie analizowano na podstawie dokumentacji
medycznej sprzed wszczepienia ICD. Nie obserwowano roznic pomiedzy grupami IA i1 bez A w
czestosci wystepowania RBBB, LBBB. Nie wykazano rowniez roznic pomiedzy grupami w czgstosci

wystepowania poszerzenia zespotu QRS > 120 ms (tabela 7).

W grupie IA, istotnie cze$ciej stwierdzano nieutrwalone czestoskurcze komorowe (nsVT)
wystepujace przed zabiegiem wszczepienia ICD. Odnotowano je u 46 chorych w grupie 1A (58,2%)
vs 64 chorych (35,4%) grupie bez IA (p < 0,001; tabela 7).

Nie wykazano istotnych réznic pomiedzy grupami IA oraz bez IA w czgstosci wystgpowania

napadowego 1 utrwalonego migotania przedsionkéw, wskazan do statej stymulacji serca podczas
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kwalifikacji do terapii ICD oraz w czestosci wystepowania NZK we wczesnej fazie zawatu serca (do
48 godzin od poczatku objawoéw niedokrwienia) (p>0,05; tabela 7).
Tabela 7. Poréwnanie chorych, ktérzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (n=79) z pozostalymi chorymi bez

interwencji adekwatnej (n=181) i wyniki testow istotno$ci. Arytmie wystepujace przed zabiegiem wszczepienie ICD
oraz parametry elektrokardiograficzne oceniane przed zabiegiem wszczepienia ICD.

G
. e Z. Grupa bez interwencji )
. interwencja : Wynik testu
Arytmie, EKG adekwatnej
adekwatng N P
N=179 -
Obecnos¢ nsVT przed wszczepieniem ICD, CRTD 46 (58,2%) 64 (35,4%) <0,001
AF (migotanie przedsionkow)
Napadowe, 7 (%) 13 (16,5%) 26 (14,4%) 0,664
Utrwalone, n (%) 10 (12,7%) 22 (12,2%) 0,910
Szeroko$¢ zespotu QRS > 120 ms n (%) 20 (25,3%) 48 (26,5%) 0,839
Obecnos¢ bloku lewej odnogi peczka Hisa LBBB, 1 (%) 14 (17,7%) 25 (13,8%) 0,417
Obecnos¢ bloku prawej odnogi peczka Hisa RBBB,n (%) 5(6,3%) 19 (10,5%) 0,356
Wskazania do stalej stymulacji, n (%) 17 (21,5%) 46 (25,4%) 0,500
NZK j fazi 1 4 i
wost.rej a21e‘za§)vauserca (do 48 godzin od 12 (15.2%) 23 (12.7%) 0.590
poczatku niedokrwienia)

n — liczebno$¢; % - proporcja (wskaznik struktury). NZK- nagte zatrzymanie krqzenia, LBBB — blok lewej odnogi
peczka Hisa, RBBB — blok prawej odnogi peczka Hisa, nsVT- nieutrwalone czestoskurcze komorowe

4.2.2.4 Parametry echokardiograficzne

Analizowano badania echokardiograficzne wykonywane do 4 tygodni przed zabiegiem
wszczepienia ICD. W grupie A $rednia frakcja wyrzutowa lewej komory serca (LVEF) wynosita
29,4% (SD + 5,0) vs 30,0 % (SD + 4,9) w grupie bez IA. Nie stwierdzono istotnie statystycznych
r6éznic pomiedzy grupami pod wzgledem S$redniej wartosci LVEF jak i1 przy przyjeciu punktéw
odciecia dla LVEF na poziomie 20%, 25%, 30% (p > 0.05; tabela 8). Nie wykazano réwniez istotnych
roznic przy poréwnaniu grup chorych dla wartosci progowej LVEF < 28% wyznaczonej w oparciu 0
krzywa ROC (p=0,148; tabela 8).

W grupie IA $redni wymiar koncowo-rozkurczowy lewej komory serca (LVEDd) wyniost
67,6 mm (SD £ 6,7) a w grupie bez IA 64,3 mm (SD + 7,5). R6znica okazata si¢ istotna statystycznie
(p < 0,001; tabela 8).
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W oparciu o krzywag ROC, wyznaczono warto$¢ progowa dla LVEDd, ktora optymalnie
réznicowala grupy. Proponowany punkt odcig¢cia dla LVEDd wyniost 68 mm (rycina 24).
W grupie IAwymiar LVDd > 68mm odnotowano u 48 (60,7%) chorych vs 63 (34,8%) chorych w
grupie bez IA. Byta to roznica istotnie statystyczna (p < 001; tabela 8).

Indeks Youdena =025
Proponowany punkt odcigcia:
LVDd =68 mm

1.0F

02 s AUC = 0,642 (0,571-0,713)
e Czulosé = 60,0%
Swoistoéé = 65,2%

0.0

0.0 02 04 0.6 0.8 1.0
1-Specyficznos¢

Ryec. 24 Krzywa ROC parametru LVEDd jako predyktora prawdopodobienstwa wystapienia adekwatnej interwencji ICD.
Pole pod krzywg AUC oraz czulosc i swoistos¢ dla proponowanej wartosci odcinajgcej dla LVEDd (wymiar

koncowo - rozkurczowy lewej komory)

Rozlegltos¢ regionalnych zaburzen kurczliwosci lewej komory serca wyznaczono na podstawie
opisOw badania echokardiograficznych. Dla kazdego z 260 chorych obliczono liczbe akinetycznych
segmentow lewej komory (LAS). Przyjeto klasyczny podziat migsnia lewej komory na 17
segmentow. W grupie IA $rednia liczba akinetycznych segmentow byta wyzsza 1 wynosita 6,6

(SD+£2,5) vs 5,7 (SD+2,4) w grupie bez IA. Réznice byly istotne (p = 0,010; tabela 8).

Na podstawie krzywej ROC dla szacowania prawdopodobienstwa wystapienia IA na podstawie
LAS, zaproponowano warto$¢ progowa = 7 (rycina 25). LAS > 7 stwierdzono u 45 pacjentéw
(56,9%) grupy 1A oraz u 70 pacjentow (38,6%) grupy bez IA. Roznica byta istotna statystycznie
(p = 007; tabela 8).
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Indeks Youdena =0.18
Proponowany punkt odciecia:
Liczba akinetycznych segmentow = 7

10F
0.8
9 06
=]
7
O 04
02 AUC = 0,600 (0,525-0,674)
Czulo§é = 57,0%
Swoistoé¢ = 61,3%
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Rye.25 Krzywa ROC dla liczby akinetycznych segmentow jako predyktora prawdopodobienstwa wystapienia
interwencji adekwatnej ICD, pole pod krzywa AUC oraz czulo$¢ i swoisto$¢ dla proponowanej wartosci

odcinajace;j.

Nie znaleziono istotnych roéznic pomigdzy grupami z IA i bez IA dla takich parametrow
echokardiograficznych jak: obecno$¢ tetniaka lewej komory, wymiar lewego przedsionka, wymiar
prawej  komory, obecno$¢ istotnej niedomykalno$ci  zastawki  mitralnej,  wysokie

prawdopodobienstwo nadcis$nienia ptucnego szacowane echokardiograficznie (p>0,05; tabela 8).

W tabeli 8 przedstawiono porownanie grup z IA 1 bez IA oraz wyniki testow istotnosci dla

uwzglednionych w badaniu parametréw echokardiograficznych.
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interwencji adekwatnej (n=181) i wyniki testow istotnosci. Parametry echokardiograficzne.

Tabela 8 Porownanie chorych, ktérzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (n=79) z pozostalymi chorymi bez

Grupa z Grupa
Parametry echokardiograficzne 1:(;::5:;38? beaz dléll;fvr:tlgleljcjl Wynli() fest
N=179 N =181
Srednia frakcja wyrzutowa lewej komory LVEF (%):
M=+ SD 29,5+5,0 30,0+49 0,401
Me [01; 03] 30 [25; 35] 30 [27; 35]
Min — Max 20 -38 18 -38
Frakcja wyrzutowa lewej komory (LVEF)
<20 % n (%) 9 (11,4%) 20 (11,04%) 0,935
<25 % n (%) 25 (31,7%) 43 (23,8%) 0,183
<30 % n (%) 53 (67,1%) 115 (63,5%) 0,581
<28%n (%) 27 (34,1%) 46 (25,4%) 0,148
Wymiar koficowo-rozkurczowy lewej komory -LVEDd (mm):
M=+ SD 67,6 6,7 64,3+7,5 <0,001
Me [Q1; 03] 68 [64; 71] 65 [59; 70] <0,001
Min — Max 50-85 45 -85
LVEDd > 68 mm, n (%) 48 (60,7%) 63 (34,8%) <0,001
Wymiar lewego przedsionka LA (mm):
M= SD 49,0+ 6,0 478 £5,7 0,191
Me [Q1; 03] 48 [45;55] 47 [44; 50]
Min — Max 39-170 34 -64
Wymiar prawej komory RVdD (mm):
M= SD 29,5+5,7 29,6 £4,8 0,499
Me [Q1; 03] 28 [25;33] 29 [26; 33]
Min — Max 20-52 20 —45
Liczba akinetycznych segmentow
M= SD 6,6 2,5 5,7 (SD+2,4) 0,010
Me [Q1; 03] 6 [4:8] 7[4,5;8]
Min — Max 1-11 2-13
Liczba akinetycznych segmentow > 7, n (%) 45 (56,9%) 70 (38,6%) 0,007
Obecnos¢ tetniaka lewej komory, n (%) 12 (15,2%) 17 (9,4%) 0,172
Wysokie prawdopodobienstwo nadcisnienia ptucnego # (%) 14 (17,7%) 34 (18,8%) 0,838
Istotna niedomykalnos$¢ zastawki mitralnej n (%) 7 (8,9%) 12 (6,6%) 0,706

M- srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me — mediana (50%); Q1 —kwartyl dolny (25%); Q3 — kwartyl

gorny (75%); Min — wartos¢ najmniejsza; Max — wartos¢ najwigksza; n — liczebnosé; % - proporcja (wskaznik struktury)
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4.2.2.5 Choroba niedokrwienna serca (obraz angiograficzny, rewaskularyzacja).

Przebyty zawat serca (co najmniej 3 miesigce przed zabiegiem wszczepienia ICD) rozpoznano u
62 (91,1%) chorych w grupie IA vs 162 chorych (89,5%) w grupie bez 1A (réznica nieistotna
statystycznie, p = 0,875). Nie znaleziono rowniez istotnych réznic pomiedzy grupami z A 1 bez [A

pod wzgledem czgstosci przebytego STEMI, NSTEMI, obu typéw zawatu tj. STEMI i NSTEMI czy

przebytych > zawalow serca (NSTEMI lub STEMI) (p>0,05; rycina 26, tabela 9).

100,00%
80,00%
60,00%
40,00%
20,00%

0,00%

91,10% 89,20%

Przebyty zawat serca

63,30%  60,20% )
5320% 45 10%

Przebyty STEMI Przebyty NSTEMI

48,10%
37,60%

25,30%
. 18,70%

Przebyte STEMI i Przebyte > 2 zawaty
NSTEMI serca

B Grupa lIA (n=79) ™ Grupa bez IA (n=181)

Ryc. 26 Struktura chorych wyrazona jako odsetek chorych w grupie interwencji adekwatnej n=79 i w grupie bez

interwencji adekwatnej n=181, w zaleznosci od przebytego zawalu serca.

IA — interwencja adekwatna, STEMI — zawal serca z uniesieniem odcinka ST, NSTEMI — zawat serca bez

uniesienia odcinka ST

Stan tetnic wiencowych, oceniono na podstawie opisOw badania angiograficznego.
Analizowano koronarografi¢ wykonana do 12 miesigcy przed zabiegiem wszczepienia ICD. Na tej
podstawie, stwierdzono przewlekta niedrozno$¢ (CTO) przynajmniej jednej z 3 gldwnych tetnic
(LAD, Cx lub RCA) u 45 (57%) chorych grupy z 1A vs 78 (43,1%) chorych w grupie bez IA. Réznica

byta statystycznie istotna (p=0,039; tabela 9).

Wielonaczyniowa chorobg wiencowa (MVD - multi vessel disease) w zakresie >2 gtownych

naczyn (LAD, Cx, RCA) stwierdzono istotnie czgsciej w grupie IA: 43 chorych (54,4%) vs 74

chorych (40,9%) w grupie bez IA (p = 0,045; tabela 9).
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Rewaskularyzacje serca (zakonczong co najmniej 3 miesigce przed zabiegiem wszczepienia
ICD) przebyto 72 pacjentow grupy 1A (91,1%) vs 155 pacjentéw grupy bez 1A (85,6%). Siedmiu
chorych w grupie 1A (8,9%) oraz 26 chorych w grupie bez 1A (14,4%) nie zostato poddanych
rewaskularyzacji migénia serca z powodu braku zgody chorego lub z uwagi na brak spodziewanych

korzysci. Rdznice nie byly istotne statystycznie (p = 0,306; rycina 27; tabela 9).

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

u Brak rewaskularyzacji PCl lub CABG
B Rewaskularyzacja PCl lub CABG

Grupa IA; n=79 Gupa bez IA; n=181

Ryec. 27 Struktura chorych w zaleznos$ci rewaskularyzacji migsnia serca lub jej braku w grupie interwencji adekwatnej

n=79 i w grupie bez interwencji adekwatnej n=181.

IA — interwencja adekwatna, PCI — przezskorna interwencja wiericowa, CABG — pomostowanie aortalno wiericowe

Przezskorne interwencje wiencowe (PCI) przeprowadzono nieistotnie cze$ciej w grupie bez [A:

131 chorych (72,4 %) vs 51 chorych (64,5%) w grupie IA (p=0,205; tabela 9).

Rewaskularyzacje migsnia serca metoda kardiochirurgiczng tj. przgstowanie aortalno-
wiencowe (CABG) istotnie czgéciej przeprowadzono w grupie IA: 34 chorych (43%) vs 43 chorych
(23,7%) w grupie bez IA (p=0,001; tabela 9). Chorzy, u ktoérych przeprowadzono zabieg CABG
stanowili grupe pacjentdw z wieloletnia choroba niedokrwienna serca. Sredni czas od zabiegu CABG
do wszczepienia ICD wynidst 8,9 roku + 6,3. W grupie IA chorzy z czasem > 10 lat od CABG do
wszczepienia ICD stanowili 17,7% (n=14) vs 10,4 % (n=19) w grupie bez IA.

Rewaskularyzacji zuzyciem obu metod (PCI i CABG) cz¢$ciej poddawani byli chorzy w grupie
IA, jakkolwiek roznice nie byly istotne statystycznie; 13 chorych (16,4 %) vs 19 chorych
(10,4%) w grupie bez IA (p=0,178; tabela 9).

Na rycinie 28 przedstawiono strukture chorych w zalezno$ci od sposobu przeprowadzonej
rewaskularyzacji migsnia serca. W tabeli 9 przedstawiono porownanie grup chorych z IA 1 bez 1A

oraz wyniki testow istotnosci dla uwzglednionych parametréw choroby niedokrwiennej
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Ryc. 28 Struktura chorych w zaleznosci od sposobu rewaskularyzacji migénia serca w grupie interwencji adekwatnej

n=79 i w grupie bez interwencji adekwatnej n=181.

PCI — przezskdrna interwencja wiericowa (rewaskularyzacja przezskérna), CABG — pomostowanie aortalno —

wiericowe (rewaskularyzacja kardiochirurgiczna), IA — interwencja adekwatna ICD.

Tabela 9. Poréwnanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (n=79) z pozostaltymi chorymi bez

interwencji adekwatnej (n=181) i wyniki testow istotnosci. Choroba niedokrwienna serca

Grupa z interwencja Grupa bez .

Choroba niedokrwienna adekwatng Interwencji adekwatnej t::tinﬂ;
N=179 N=181

Przebyty zawat serca, n (%) 72 (91,1%) 162 (89,5%) 0,857
Przebyte STEML, 7 (%) 50 (63,3%) 109 (60,2%) 0,640
Przebyte NSTEML, n (%) 42 (53,2%) 87 (48,1%) 0,450
Przebyte STEMI i NSTEMI, n (%) 20 (25,3) 34 (18,7%) 0,232
Wigcej niz jeden przebyty zawatl serca, n (%) 38 (48,1%) 68 (37,6%) 0,112
Obraz angiograficzny choroby niedokrwienne;j
Wielonaczyniowa choroba wiencowa *, n (%) 43 (54,4%) 74 (40,9%) 0,045
Obecnos¢ CTO w LAD lub Cx lub RCA, n (%) 45 (57,0%) 78 (43,1%) 0,039
Rewaskularyzacja mig$nia serca
Przebyte PCI n (%) 51 (64,5%) 131 (72,4%) 0,205
Przebyte zar6wno PCI jak i CABG, n (%) 13 (16,4%) 19 (10,4%) 0,178
Przebyte CABG, n (%) 34 (43,0%) 43 (23,7%) 0,001
Brak rewaskularyzacji migénia serca, n (%) 7 (8,9%) 26 (14,4%) 0,306

n — liczebnos¢, % - proporcja (wskaznik struktury), STEMI zawal z uniesieniem odcinka ST, NSTEMI — zawal bez
uniesienia odcinka ST, PCI (percutaneous coronary interventions) przezskorna angioplastyka wiencowa, CABG
(coronary artery bypass grafting) pomostowanie aortalno-wiencowe, LAD — galqz miedzykomorowa przednia lewej
tetnicy wiencowej, Cx — galqz okalajgca, RCA — prawa tetnica wiencowa, CTO — (chronic total occlusion) przewlekia
niedroznosé tetnicy wiencowej

* Wielonaczyniowa choroba wienicowa zdefiniowana jako.: stan po rewaskularyzacji >2 giéwnych naczyr (LAD, Cx, RCA) lub obecnosé

CTO w =1 z glownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 innego gtownego naczynia (LAD, Cx ,RCA)
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4.2.2.6  Rodzaj wszczepionego ICD

Nie zaobserwowano istotnej statystycznie rdznicy przy poroOwnaniu grupy |A z grupa bez 1A
w zaleznosci od rodzaju wszczepionego urzadzenia ICD-VR i ICD-DR (p>0.05, tabela 10). ICD z
funkcja resynchronizacji (CRTD) czg¢sciej wszczepione byto w grupie 1A (12,7% vs 5,5% grupy bez
IA) jednak roznice nie byly istotne statystycznie (p=0,083).

Tabela 10. Poréwnanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (n=79) z pozostatymi chorymi (n=181) i

wyniki testow istotnosci. Rodzaj wszczepionego ICD.

. . Grupa bez
) ) Grupa z interwencja adekwatna
Rodzaj wszczepionego ICD = Interwencji adekwatnej Wynik testu
N =181 P
ICD DR, n (%) 14 (17,7%) 47 (26,0%) 0,149
ICD VR, n (%) 55 (69,6%) 124 (68,5%) 0,858
CRT-D, n (%) 10 (12,7%) 10 (5,5%) 0,083

n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury), ICD DR — kardiowerter-defibrylator dwujamowy; ICD VR —
kardiowerter-defibrylator jednojamowy, CRT-D — ICD z funkcjq resynchronizacji

4.2.2.7  Farmakoterapia.

Czestos¢ stosowania lekow ustalono na podstawie karty informacyjnej (zalecen dla chorego) z
hospitalizacji, w czasie ktorej wszczepiono ICD (rycina 29). Nie znaleziono istotnych rdznic
pomigdzy chorymi z IA 1 bez IA pod wzglgdem czgstosci stosowania gtownych grup lekéw (p > 0,05;
tabela 11). W obu grupach odnotowano wysoki odsetek stosowania lekow z grupy beta-adrenolitykow
ACEI/ARB oraz statyn. W grupie IA czesciej zalecano amiodaron (22,8% vs 15,5% w grupie bez
IA), nie byla to jednak réznica istotna (p=0,155).
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Ryc. 29 Czestos¢ stosowania lekow w grupie pacjentéw z interwencjag adekwatng (IA) (n=79) i w grupie bez 1A (n=181).

n — liczebnosé, % - proporcja (wskaznik struktury). ACEi — inhibitory konwertazy angiotensyny, ARB — antagonisci
receptora angiotensyny, MRA — anatogonisci receptora mineralokortykoidowego, SGLT2i, inhibitor kotransportera
sodowo-glukozowego typu 2; ARNI, antagonista receptora angiotensyno-wego i inhibitor neprylizyny; B

Tabela 11. Poréwnanie chorych, ktérzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (n=79) z pozostalymi chorymi bez

interwencji adekwatnej (n=181) i wyniki testow istotnosci. Farmakoterapia.

Grupa z interwencja Grupa bez interwencji .
q ; . Wynik testu
Gléwne grupy lekow adekwatna adekwatnej p
N=79 N=181

Beta — adrenolityki, n (%) 78 (98,7%) 178 (98,3%) 1,000
ACEI/ARB, n (%) 77 (97,5%) 167 (92,3%) 0,160
Statyny, n (%) 76 (96,2%) 179 (98,9%) 0,146
Diuretyki niepetlowe, n (%) 12 (15,2%) 19 (10,5%) 0,283
Diuretyki petlowe, n (%) 46 (58,2%) 122 (67,4%) 0,155
MRA, n (%) 52 (65,8%) 118 (65,2%) 0,922
Preparaty potasu, n (%) 13 (16,5%) 30 (16,6%) 0,981
Glikozydy nasercowe, n (%) 6 (7,6%) 16 (8,8%) 0,929
ACEi/ARNI, n (%) 2 (2,5%) 7 (3,8%) 0,587
SGLT?2i, n (%) 1(1,2%) 3 (1,6%) 0,813
Iwabradyna, n (%) 2 (2,5%) 5(2,7%) 0,915
Amiodaron, n (%) 18 (22,8%) 28 (15,5%) 0,155

N — liczebnosé; % - proporcja (wskaznik struktury). ACEi — inhibitory konwertazy angiotensyny,

ARB — antagonisci receptora angiotensyny, MRA — anatogonisci receptora mineralokortykoidowego

SGLT2i, inhibitor kotransportera sodowo-glukozowego typu 2; ARNI, antagonista receptora angiotensyno-wego i
inhibitor neprylizyny; B
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4.2.3  Analiza regresji logistycznej prawdopodobienstwa wystgpienia
interwencji adekwatnej ICD (IA)

Dla oceny wplywu analizowanych parametrow klinicznych na ryzyko wystgpienia interwencji
adekwatnej (IA) w grupie 260 badanych pacjentow, wykorzystano analize regresji logistycznej jedno-

i wieloczynnikowq. Wyniki analizy przedstawiono w tabeli 12.

Jednoczynnikowa analiza regresji logistycznej

Jednoczynnikowa analiza regresji logistycznej wykazata, Ze najsilniejszym czynnikiem ryzyka
wystapienia IA w badanej grupie chorych (n = 260) byl wymiar koncowo — rozkurczowy lewej
komory (LVEDd) > 68 mm z ilorazem szans (OR) = 2,75 (tzn. ryzyko wystapienia IA dla chorych z
LVEDd > 68 mm bylo 2,75 krotnie wyzsze w poréwnaniu z chorymi z LVEDd < 68 mm). Pozostale

parametry zwigzane z podwyzszonym ryzykiem wystapienia IA to:

1. Przebyty zabieg pomostowania aortalno-wiencowego (CABG) (OR = 2,66)

2. Nieutrwalone czestoskurcze komorowe (nsVT) wystepujace przed zabiegiem
wszczepienia ICD (OR=2,47)

3. Liczba akinetycznych segmentéw lewej komory serca (LAS) > 7 (zaburzenia kurczliwosci
lewej komory, oceniane podstawie badania echokardiograficznego) (OR = 2,1)

4. Obecnos¢ przewleklej niedroznosci (CTO) w jednej z glownych tetnic wiencowych (LAD, Cx
lub RCA) (OR=1,75)

5. Wielonaczyniowa choroba wiencowa w zakresie > 2 gtéwnych naczyn tj. LAD, Cx lub RCA
(rewaskularyzacja >2 gltownych naczyn lub obecno$¢ CTO w >1 z gléwnych naczyn i

rewaskularyzacji >1 innego gtéwnego naczynia) (OR = 1,73)

Wieloczynnikowa analiza regresji logistycznej

W celu okreslenia niezaleznych czynnikow ryzyka wystgpienia IA przeprowadzono
wieloczynnikowg analizg regresji logistycznej. Wyniki analizy przedstawiono w tabeli 12
Niezaleznymi czynniki ryzyka wystapienia IA w badanej grupie chorych (n=260) okazaly si¢

by¢ (zaczynajac od najwyzszego ilorazu szans - OR):

1. Przebyty zabieg pomostowania aortalno-wiencowego (CABG) (OR = 3,25)
2. Wymiar koncowo-rozkurczowym lewej komory (LVEDd) > 68 mm (OR = 2,95)
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3. Nieutrwalone czestoskurcze komorowe nsVT stwierdzone przed zabiegiem wszczepienia
ICD (OR=2,75)
4. Liczba akinetycznych segmentow lewej komory serca > 7, oceniona na podstawie badania

echokardiograficznego (OR=2,69)

Tabela 12. Wyniki analizy regresji logistycznej prawdopodobienstwa wystapienia interwencji adekwatnej ICD w grupie
badanej n = 260.

Czynniki ryzyka (predyktory) interwencji Analiza jednoczynnikowa Analiza wieloczynnikowa
adekwatnej ICD B P | OR(95%CI) | Beta P OR (95% CI)
Wielonaczyniowa choroba wiencowa * 0,546 | 0,045 |1,73 (1,01-2,95)] 0,168 | 0,664 | 1,18 (0,55-2,54)
LVEDd > 68 mm 1,012 | <0,001 |2,75 (1,59-4,75)| 1,081 | <0,001 | 2,95 (1,63-5,32)
Przebyte CABG 0,980 | 0,001 |2,66 (1,51-4,71)| 1,178 | <0,001 | 3,25 (1,73-6,10)

Obecnos¢ nsVT przed zabiegiem

0,935 | 0,001 R 1,012 | 0,001 -
wszczepienia [CD 2,55 (1,48-4,39) 2,75 (1,52-4,97)

Liczba akinetycznych segmentow lewej
0,741 0,007 {2,10(1,22-3,60)| 0,988 | 0,001 | 2,69 (1,47-4,91)
komory serca > 7

Obecnos¢ przewleklej niedroznosci (CTO) 1,75 (1,02-2,99)

0,558 | 0,041 0,504 | 0,093 | 1,66 (0,92-2,98)
w zakresie LAD lub Cx lub RCA

B —ocena parametru modelu (wspolczynnik regresji); p — poziom prawdopodobienstwa testu istotnosci; OR — iloraz szans
dla jednostkowej zmiany parametru; 95% CI — dolna i gorna granica 95% przedziatu ufnosci dla ilorazu szans PCI
(percutaneous coronary interventions) przezskorna angioplastyka wienicowa, CABG (coronary artery bypass grafting)
pomostowanie aortalno-wienicowe, LAD — galqz migdzykomorowa przednia lewej tetnicy wiencowej, Cx — galgz
okalajgca, RCA — prawa tetnica wiencowa, CTO —(chronic total occlusion) przewlekia niedroznosé tetnicy wiencowey,
nsVT- nieutrwalone czestoskurcze komorowe, LVEDd wymiar konicowo-rozkurczowy lewej komory

* Wielonaczyniowa choroba wiericowa zdefiniowana jako: stan po rewaskularyzacji >2 giownych naczyn (LAD, Cx, RCA)
lub obecnos¢ CTO w =1 z glownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 innego gtéwnego naczynia
(LAD, Cx ,RCA)

4.2.4 Model logitowy dla szacowania prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji

adekwatnej ICD — Pr {14}

Na podstawie niezaleznych czynnikoéw ryzyka (predyktorow) wystapienia [A w badanej grupie
chorych stworzono model logitowy, czyli wyrazenie pozwalajace oszacowac¢ prawdopodobienstwo

wystgpienia interwencji adekwatnej Pr {I4}, ktore przyjmuje postac logitowa:

Pr (I4=1|X) = -2,674 + 1,081 x (LVDd > 68 mm) + 1,178 x (CABG) + 1,012 x (nsVT) + 0,988 x (LAS > 7)

Uwzglednione czynniki ryzyka, przyjmuja w wyrazeniu warto$¢ 1 (dany czynnik wystepuje) lub
0 (dany czynnik nie wystepuje).
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Proponowany punkt odciecia dla modelu logitowego = 0,60 oraz jakos¢ klasyfikacyjng modelu

wyznaczono w oparciu o krzywa ROC i przedstawiono na rycinie 30

Wspdtczynnik kierunkowy = 2,29
Proponowany punkt odciecia: P(l1A) = 0,60

1,0
0,8+
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A %]
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>
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Rye. 30 Krzywa ROC modelu logistycznego jako predyktora prawdopodobienstwa wystapienia
interwencji adekwatnej ICD. Pole pod krzywa AUC oraz czuto$¢, swoisto$¢, doktadnos¢, wartos¢ predykcyjna wyniku

dodatniego (PPV), warto$¢ predykcyjna wyniku ujemnego (NPV) oraz wskaznik wiarygodnosci dla dodatniego wyniku
testu (LR+) dla warto$ci odcinajacej Pr {IA=1|X} > 0,60.

Pole pod krzywa (AUC) réwne 0.743 odzwierciedla dobra zdolno$¢ testu do prawidtowego
rozgraniczenia wynikow prawidlowych 1 nieprawidtowych. Dla wartosci odcinajacej modelu
Pr {IA} > 0,60 wskaznik wiarygodnos$ci dla dodatniego wyniku testu (likelihoods ratio for positive
test result) LR (+) = 5,28. Warto§¢ ta okresla znaczenia danego wyniku testu w procesie

diagnostycznym. Wartosci w przedziale od 5 do 10 s3 zwykle bardzo przydatne %

Stosunek wynikéw prawdziwie dodatnich (liczba pacjentéw z wynikiem Pr {IA} > 0,60, u
ktorych TA faktycznie wystgpita) do wszystkich wynikow dodatnich (catkowita liczba pacjentow z
wynikiem Pr {IA} > 0,60) to tzw. warto$¢ predykcyjna wyniku dodatniego (PPV). PPV dla Pr {IA} >
0,60 wyniosta 0,651, co oznacza, ze u 65,1% pacjentow z prawdopodobienstwem IA rownym lub

wigkszym od 0,60 rzeczywiscie wystapila IA.

Stosunek liczby pacjentow z wynikiem ujemnym (Pr {A}<0,60), u ktérych faktycznie IA nie

wystagpita do catkowitej liczby pacjentéw z wynikiem ujemnym stanowi wartos$¢ predykcyjng wyniku
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ujemnego (NPV). Dla progu Pr {IA}<0,60 wyniosta ona 0,765, co oznacza, ze u 76,5% pacjentow z
prawdopodobienstwem Pr {IA}<0,60 IA nie wystapita.

Analiza modelu dla grupy badanej wykazala, ze ryzyko wystgpienia [A jest ponad
sze$ciokrotnie wigksza wsrdd pacjentow, u ktérych prawdopodobienstwo oszacowane na podstawie
modelu logitowego wynosi Pr {I4} > 0,6 w porownaniu z chorymi z Pr {I4} < 0,6 (OR = 6,08)
(tabela 13).

Tabela 13. Analiza modelu logitowego dla prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji adekwatnej - Pr {IA} w

grupie badanej = 260 chorych.

Interwencja adekwatna
Model logitowy Tak Nic Test x> OR (95% CI)
N=179 N=181
Pr {IA}> 0,60 n=51(64,6%) n=15(8,3%) 6,08 (3,01-12,3)
p <0,001
Pr {IA} < 0,60 n=28(354%) | n=166(91,7%) 1,00 (ref.)

n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury, OR - iloraz szans, 95% CI — dolna i gorna granica 95% przedziatu

ufnosci dla ilorazu szans, p - test istotnosci

Dla ulatwienia postugiwania si¢ modelem logitowym opracowano kalkulator Pr {IA}.

Przykladowe wyniki Pr {IA} obliczone na podstawie kalkulatora przedstawiono na rycinie 31.
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A)

Kalkulator do obliczania prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji adekwatnej Pr{IA}

LVDd > 68 mm = 1; LVDd <68 mm = 0 1
Liczba akinetycznych segmentow > 7 =1; LAS <7 =10 1
Przebyte CABG Tak = 1; Nie = 0 0
Nietrwatly czgstoskurcz komorowy nsVT: Tak = 1; Nie = 0 1
Prawdopodobienstwo interwencji adekwatnej: Pr{/4} = 0,600
Wysokie prawdopodobienstwo wystapienia IA TAK

B)

Kalkulator do obliczania prawdopodobienstwa wystapienia interwencji adekwatnej Pr{IA}

LVDd > 68 mm = 1; LVDd <68 mm = 0 0
Liczba akinetycznych segmentéow > 7 =1; LAS <7 =10 0
Przebyte CABG Tak = 1; Nie = 0 0
Nietrwaty czestoskurcz komorowy nsVT: Tak = 1; Nie = 0 1
Prawdopodobienstwo interwencji adekwatnej: Pr{/4} = 0,159
Wysokie prawdopodobienstwo wystapienia IA NIE

Ryec. 31 Przyktady obliczenia prawdopodobienstwa wystapienia interwencji adekwatnej na podstawie kalkulatora
Pr {IA} opartego na zaproponowanym modelu logitowym. Proponowany punkt odcigcia

dla modelu logitowego = 0,60. A) wynik dodatni Pr {IA} > 0,60, B) wynik ujemny Pr {IA} < 0,60
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4.2.5 Ocena przydatnosci skali ryzyka MADIT - ICD Benefit Score dla szacowania ryzyka
wystgpienia interwencji adekwatnej (IA) w badanej grupie chorych.

Dla kazdego chorego (n=260) obliczono punktacje skali MADIT ICD Benefit Score. Chorzy,
u ktorych wystagpita interwencja adekwatna (1A) istotnie czgéciej nalezeli do grupy najwyzszych
korzysci z ICD wedtug skali MADIT - ICD Benefit Score, 60,8% vs 17,7% grupy bez IA (p<0.001;
tabela 33). Natomiast chorzy bez IA istotnie czg¢sciej nalezeli do grup najmniejszych (2,5% grupy 1A
vs 18,2% grupy bez IA) i posrednich korzysci (36,7% grupy 1A vs 64,1% grupy bez IA) skali MADIT
ICD Benefit Score (p< 0,001; tabela 14)

Na podstawie krzywej ROC wyznaczono wartos¢ progowa skali MADIT - ICD Benefit Score
dla szacowania prawdopodobienstwa IA w badanej grupie. Warto$¢ ta wyniosta 75 punktow (AUC
= 0,802; rycina 32). Odsetek chorych z punktacjg > 75 punktow MADIT-ICD Benefit Score byt
istotnie wyzszy w grupie [A 1 wyniost 62,2% (n=49) w grupie 1A vs 17,7% (n=32) w grupie bez [A
(p<0,001; tabela 14).

Indeks Youdena =045
Proponowany punkt odci¢cia:
MADIT ICD benefit score = 75

02 P AUC = 0,802 (0,744-0,861)
> P 4 Czuloéé = 62.5%
y Swoistoéé = 82,3%
7
0.0

00 02 04 06 08 10
1-Specy ficznosc

Ryc. 32 Krzywe ROC do szacowania prawdopodobienstwa interwencji adekwatnej na podstawie skali MADIT ICD

Benefit Score, pole powierzchni pod krzywa (AUC) oraz czuto$¢ 1 swoisto$¢ dla proponowanego punktu odcigcia = 75.
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Tabela 14 Poréwnanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji adekwatnej (n=79) z pozostalymi chorymi bez

interwencji adekwatnej (n=181) i wyniki testow istotnosci. Skala ryzyka MADIT-ICD Benefit Score.

inf;iuwiilzjq | Gmmaber e
Punktacja skali MADIT-ICD Benefit Score adekwatna interwencji adelowatnej testu
N =79 N =181 P

MADIT - ICD Benefit Score, n (%)
Grupa najmniejszych korzysci (0-25 pkt.) 2 (2,5%) 33 (18,2%) <0,001
Grupa posrednia (26-75 pkt.) 29 (36,7%) 116 (64,1%) <0,001
Grupa najwigkszych korzysci (76-100 pkt.) 48 (60,8%) 32 (17,7%) <0,001
MADIT - ICD Benefit Score >75 pkt. n (%) 49(62,0%) 32(17,7%) <0,001

n — liczebnos¢; % -proporcja (wskaznik struktury)

Na podstawie analizy skali MADIT — ICD Benefit Score stwierdzono, ze ryzyko wystapienia [A
wsrod pacjentow z punktacja ICD - MADIT Benefit Score > 75 byto 8,03 krotnie wigksze (iloraz
szans OR = 8,03, p<0,001) w poréwnaniu z pacjentami z ICD MADIT Benefit Score < 75
(tabela 15).

Tabela 15 Analiza skali MADIT-ICD Benefit Score dla prawdopodobienstwa wystapienia interwencji adekwatnej w
grupie badanej = 260 chorych.

Interwencja adekwatna
ICD MADIT Benefit
S Tak Nie Test 2 OR (95% CI)
core

N=79 N=181

>75 punktow n =49 (62,0%) n=232(17,7%) 8,03 (4,42-14,6)

p < 0,001

n=730

<75 punktow n =149 (82,3%) 1,00 (ref.)
(38%)

n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury, OR - iloraz szans, 95% CI — dolna i gorna granica 95% przedziatu

ufnosci dla ilorazu szans, p - test istotnosci
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4.3 Burza elektryczna (electrical storm — ES)

4.3.1 Charakterystyka ogdlna burzy elektrycznej (ES)

Burza elektryczna (electrical storm - ES) definiowana jako 3 lub wigcej interwencji
adekwatnych ICD (1A) w ciggu 24 godzin wystgpita u 17 pacjentéw co stanowito 6,5% badanej grupy
(n=260) oraz 21,5% grupy z IA (n=79). Czas do wystapienia ES wynidst od 2 do 65 miesigcy, $rednio
20,1 miesigcy (SD +21,2). Burze elektryczne wystepowaty najczesciej w pierwszym (n=9) i szostym
(n=4) roku obserwacji, co stanowito odpowiednio 52,9% i 23,5% wszystkich ES
(rycina 33).

U 11 chorych odnotowano IA w okresie poprzedzajacym wystapienie ES. Sredni czas od IA do
ES wyniost 9,7 £ 6,2 miesigca. (minimalnie 0,5 a maksymalnie 19,3 miesigca). U pozostatych 6

chorych ES zwigzana byla jednoczes$nie z pierwsza IA.

9
260 E— 2 M burza elektryczna

brak burzy elektrycznej

160 4 0

120 251 234

100
80 193 173 162
60 144 134

LICZBA PACJENTOW

1 2 3 4 5 6 7

CZAS OBSERWACII (LATA)

Ryc. 33 Liczba pacjentow z burzg elektryczna i bez burzy elektrycznej w kolejnych latach obserwacji od momentu

wszczepienia ICD.

Czgstokurcz komorowy (VT) odpowiedzialny byt za 11 przypadkéow ES (64,7%). W
pozostatych 6 przypadkach ES arytmig odpowiedzialng za ES byto VF (rycina 34).
Stymulacja ATP oraz terapia wysokoenergetyczna (CV) odnotowane byty odpowiednio w

47,0% oraz 41,2% przypadkoéw ES. W 11,2% ES stwierdzono oba typy terapii ICD (rycina 35).

W tabeli 16 przedstawiono podstawowg charakterystyke burz elektrycznych.
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Grupa ES
n=17
(6,5% grupy badanej)

VF
n=6 (35,3 % epizodow
ES)

Grupa bez ES

n=243 VT
(93,5% grupy badanej) n=11(64,7%
epizodow ES)

Ryc. 34 Struktura chorych z zaleznosci od wystapienia burzy elektrycznej (ES) (n=17) oraz w zaleznosci od arytmii
komorowej w trakcie ES w badanej grupie (n=260)

VT — czestoskurcz komorowy, VF — migotanie komor; n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury)

cv
Grupa ES n=7 (41,2% epizodéw
n=17 ES)
(6,5% grupy badanej)
Grupa bez ES ATP + Cy '
n= 243 e n=2 (11,8% epizodow
9 ' ES)
(93,5% grupy badanej) n=8 (47,0% epizodow
ES)

Rye. 35 Struktura chorych z zaleznosci od wystapienia burzy elektrycznej (ES) (n=17) oraz rodzaju interwencji ICD w
trakcie ES w badanej grupie (n=260)

ATP — stymulacja antytachyarytmiczna, CV- kardiowersja/defibrylacja; n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury
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Tabela 16 Charakterystyka ogolna burzy elektrycznej (N = 17).

Parametr Statystyki

Czas od implantacji do wystapienia burzy elektrycznej (miesiagce)

M + SD 20,1 +£21,2
Me [Q1; Q3] 9 [5; 26]
Min — Max 2-65

Rodzaj arytmii:

Migotanie komoér, VF, n (%) 6 (35,3%)
Czestoskurcz komorowy, VT, n (%) 11 (64,7%)
Rodzaj interwencji ICD:
Niskoenergetyczna ATP, n (%) 8 (47,0%)
Wysokoenergetyczna CV, n (%) 7 (41,2%)
CViATP, n (%) 2 (11,8%)

M — srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me — mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%),; Q3 — kwartyl
gorny (75%); Min — wartos¢ najmniejsza; Max — wartos¢ najwigksza; n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury)

ATP — stymulacja antytachyaryticzna; CV- kardiowersja/defibrylacja

4.3.2  Porownanie grupy chorych, ktorzy doswiadczyli burzy elektrycznej (ES) (N=17) z grupg
chorych bez burzy elektrycznej (N=243)

4.3.2.1 Wiek i plec.

W grupie ES byly 2 kobiety (11,8%) 1 15 me¢zczyzn (88,2%). W grupie bez ES znalazlo si¢ 38
kobiet (15,6%) oraz 205 mezczyzn (84,4%). Nie stwierdzono istotnych réznic plci pomigdzy grupami
(tabela 17).

Grupa z ES byla nieistotnie statystycznie starsza (Srednia wieku 68,3 + 6,5 lata vs 67,3 £ 9,6
lata w grupie bez ES (p>0,05). W oparciu o krzywa ROC dla szacowania prawdopodobienstwa
wystapienia ES, wyznaczono warto$¢ progowa dla wieku rowng 62 lat. Nie roznicowata ona jednak

istotnie obu grup (p = 0,166; tabela 17).
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Tabela 17. Porownanie chorych, ktorzy doswiadczyli burzy elektrycznej (n=17) z pozostatymi chorymi bez burzy

elektrycznej (n=243) i wyniki testow istotnosci. Wiek, ple¢.

Grupa z Grupa bez
S (e burza elektryczng burzy elektrycznej Wynil; testu
N =17 N =243
Wiek (rok zycia): 0,728
M+ SD 68,3+6,5 67,3+9,6
Me [Q1; Q3] 68 [63; 72] 68 [61; 75]
Min — Max 58 — 80 32-88
Wiek: 0,599
Do 65 lat, n (%) 6 (35,3%) 102 (42,0%)
Od 66 do 70 lat, n (%) 5 (29,4%) 47 (19,3%)
Powyzej 70 lat, n (%) 6 (35,3%) 94 (38,7%)
Wiek powyzej 62 lat, n (%) 15 (88,2%) 173 (71,2%) 0,166
Plec: 1,000
Kobiety, n (%) 2 (11,8%) 38 (15,6%)
Mezczyzni, n (%) 15 (88,2%) 205 (84,4%)

M — srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me — mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%),; Q3 — kwartyl
gorny (75%),; Min — wartos¢ najmniejsza; Max — wartoS¢ najwigksza,;n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury)

4.3.2.2 Klasa czynnosciowa niewydolnosci serca wedtug NYHA. Choroby wspolistniejgce

Nie znaleziono réwniez istotnych réznic pomiedzy grupami z ES oraz bez ES pod wzgledem
klasy czynno$ciowej wedlug NYHA

Najwieksze roznice pomiedzy grupami z ES 1 bez ES stwierdzano pod wzgledem czgstosci
PChN z GFR < 60 ml/min/1,73 m2 (47,1 % vs 35,0% grupy bez ES) nikotynizmu (47,1% vs 33,7%
grupy bez ES) oraz miazdzycy tt.szyjnych (23,5% vs 10,7% grupy bez ES), jakkolwiek rdznice te nie
byty istotne statystycznie (p>0.05).

Nie stwierdzono rowniez istotnych réznic pod wzgledem czestosci wystepowania chorob takich
jak nadcis$nienie, cukrzyca, przebyty udar niedokrwienny OUN, miazdzyca tt. obwodowych,
przewlekta choroba nerek (dla GFR < 60 i < 30 ml/min/1,73m?), POChP, stezenie LDL (LDL >
55mg/dl i LDL >115mg/dl) (p>0.05, tabela 18).
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Tabela 18. Porownanie chorych z burzq elektryczng z pozostaltymi chorymi i wyniki testow. Klasa czynnosciowa wg.

NYHA. Choroby wspdélistniejgce.

Arytmie, EKG Grupa z bl;rlzi! 61:17ektrycznq burz(y}r;zlittr);(zsznej Wynik testu
) N =243 P

Klasa NYHA

1, n (%) 3 (17,6%) 37 (15,2%) 0,789

2-3, n (%) 14 (82,3%) 204 (83,9%) 0,862

4, n (%) 1 (5,9%) 3 (1,2%) 0,132
Nadcisnienie te¢tnicze, n (%) 14 (82,4%) 186 (76,5%) 0,769
Cukrzyca, n (%) 5(29,4%) 88 (36,2%) 0,794
Nikotynizm, n (%) 8 (47,1%) 82 (33,7%) 0,296
Przebyty udar OUN, n (%) 2 (11,8%) 35 (14,4%) 1,000
Miazdzyca tt. szyjnych, n (%) 4 (23,5%) 26 (10,7%) 0,109
Miazdzyca tt. obwodowych, n (%) 2 (14,2%) 24 (9,9%) 0,801
PChN wg. GFR (ml/min/1,73 m?):
<60, n (%) 8 (47,1%) 85 (35,0%) 0,311
<30, n (%) 1 (5,8%) 6 (2,4%) 0,925
POChP, n (%) 2 (11,8%) 30 (12,4%) 1,000
Cholesterol LDL > 55 mg/dl, n (%) 14 (82,3%) 195 (80,2%) 0,916
Cholesterol LDL > 115 mg/dl, n (%) 3 (17,6%) 47 (19,3%) 0,883

n — liczebnosé;, % - proporcja (wskaznik struktury). Klasyfikacja niewydolnosci serca wg. NYHA, choroby
wspolistniejgce. NYHA — New York Heart Association. POChP — przewlekia obturacyjna choroba ptuc. PChN — przewlekia

choroba nerek, GFR przesqczenie kigbuszkowe.

4.3.2.3 Parametry elektrokardiograficzne. Arytmie

Parametry elektrokardiograficzne oraz arytmie oceniano na podstawie dokumentacji sprzed
wszczepienia ICD. Nie obserwowano istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupami z burza
elektryczng (ES) 1 bez ES pod wzgledem czestosci RBBB, LBBB czy wskazan do stalej stymulacji
serca w momencie kwalifikacji do ICD (p>0.05, tabela 19).

Poszerzenie zespolu QRS > 120 ms (ocenianie na podstawie zapisu EKG sprzed wszczepieniem
ICD) stwierdzono u 8 chorych (47,1%) grupy ES 1 u 60 chorych (24,7%) w grupie bez ES. R6znica
byta bliska istotnos$ci statystycznej (p = 0,082, tabela 19).

Grupy z ES i bez ES nie réznily si¢ istotnie pod wzgledem czestosci wystepowania nsVT

(stwierdzanych przed zabiegiem wszczepienia ICD), napadowego 1 utrwalonego migotania
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przedsionkow czy pod wzgledem czgstosci wystepowania NZK we wezesnej fazie zawatu serca (do

48 godzin od poczatku zawalu serca) (p>0.05, tabela 19).

Tabela 19. Poro6wnanie grup chorych, ktérzy doswiadczyli burzy elektrycznej (n=17) z chorymi bez burzy elektrycznej
(n=243) 1 wyniki testow istotnos$ci. Arytmie wystepujace przed zabiegiem wszczepienie ICD oraz parametry

elektrokardiograficzne oceniane przed zabiegiem wszczepienia ICD.

Arytmie, EKG Gglliiri:zunr: ' burz(y}r;lzlittr);lczsznej Wynik testu
N=17 N =243 P

nsVT przed wszczepieniem ICD, CRTD, n (%) 10 (58,8%) 100 (41,2%) 0,241
Czgstos¢ spoczynkowa Me [Q1; Q3] 70 [63;75] 70 [64; 76] 0,436
AF (migotanie przedsionkow)

Napadowe, n (%) 1 (5,9%) 38 (15,6%) 0,482

Utrwalone, n (%) 3 (17,6%) 29 (11,9%) 0,449
Szerokos$¢ zespotu QRS > 120 ms n (%) 8 (47,1%) 60 (24,7%) 0,082
Obecnos¢ bloku lewej odnogi peczka Hisa LBBB n (%) 4 (23,5%) 35 (14,4%) 0,297
Obecnos¢ bloku prawej odnogi peczka Hisa RBBB n (%) 3 (17,6%) 21 (8,6%) 0,198
Wskazania do stalej stymulacji, n (%) 5(29,4%) 58 (23,9%) 0,568
NZK we wczesnej fazie OZW (do 48 godzin), n (%) 3 (17,6%) 32 (13,2%) 0,710

n -liczebnosc; % - proporcja (wskaznik struktury). Me — mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%); Q3 — kwartyl gorny
(75%) AFL — trzepotanie przedsionkow, SVT — czestoskurcz nadkomorowy, OZW — ostry zespot wiencowy, NZK- nagte
zatrzymanie krqzenia, LBBB — blok lewej odnogi peczka Hisa, RBBB — blok prawej odnogi peczka Hisa, nsVT-

nieutrwalone czestoskurcze komorowe

4.3.2.4 Parametry echokardiograficzne

Analizowano badania echokardiograficzne wykonane do 4 tygodni przed wszczepieniem
ICD. Srednia frakcja wyrzutowa lewej komory serca (LVEF) byta nizsza w grupie ES (28,8% = 4.9
vs 29,9% + 4,9 w grupie bez ES). R6znica nie byta istotna statystycznie (p=0,297; tabela 20).

W oparciu o krzywg ROC dla szacowania prawdopodobienstwa wystapienia ES wyznaczono
dla LVEF warto$¢ progowa = 27% (rycina 36). W grupie ES byto 8 (47,5%) chorych z LVEF <27%
vs 60 (24,7 %) chorych w grupie bez ES, a r6znica byla bliska istotno$ci statystycznej (p = 0,082;
tabela 20).
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Rye. 36 Krzywe ROC do szacowania prawdopodobienstwa burzy elektrycznej (ES) na podstawie frakcji wyrzutowe;j

lewej komory serca (LVEF).

Nie znaleziono istotnych statystycznie roznic pomig¢dzy grupami ES i bez ES pod wzgledem
wymiaru lewego przedsionka, wymiaru prawej komory, obecnosci istotnej niedomykalno$ci zastawki
mitralnej, wysokiego prawdopodobienstwa  nadci$nienia ~ ptucnego szacowanego
echokardiograficznie, liczby akinetycznych segmentow lewej komory serca (LAS) czy obecno$ci
tetniaka lewej komory (p>0.05; tabela 20). Nie znaleziono warto$ci progowej dla parametru LAS,

ktdra réznicowalaby istotnie grupy z ES 1 bez ES.

Tabela 20. Porownanie grup chorych, ktorzy do§wiadczyli burzy elektrycznej (n=17) z chorymi bez burzy elektrycznej

(n=243) i wyniki testow istotnosci. Parametry echokardiograficzne.

Grupa z Grupa bez .
. .. . Wynik testu
Parametry echokardiografii burza elektryczng burzy elektrycznej p
N =17 N = 243
Srednia frakcja wyrzutowa lewej komory LVEF (%):
M+ SD 28,8+4,9 29,9+49
Me [Q1; Q3] 30 [25; 35] 30 [27; 35]
. 0,297
Min — Max 20-35 18 -38
LVEF <27 % 8 (47,1%) 60 (24,7%) 0,082
Wymiar lewego przedsionka LA (mm):
M+ SD 48,7+£5,6 48,1+5,8
Me [Q1; Q3] 47 [45; 55] 48 [44; 51] 0,756
Min — Max 40-60 34-70
Ciag dalszy tabeli 20 na stronie 77
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Wymiar koncowo-rozkurczowy lewej komory
LVEDd (mm):
M+ SD 67,5+6,3 652+74
Me [Q1; Q3] 69 [65; 70] 65 [60; 70] 0,118
Min — Max 50-78 45 -85
Wymiar koncowo-rozkurczowy prawej komory
RVDd (mm):
M £ SD 30,2+7,6 29,5+4,9
Me [Q1; Q3] 29 [25; 35] 29 [26; 33] 0,891
Min — Max 23-52 2045
Istotna niedomykalno$¢ zastawki mitralnej 3 (17.7%) 16 (6,6%) 0,117
Wysokie prawdopodobienstwo nadci$nienia ptucnego 5 (29,4%) 43 (17,7%) 0.327
Obecnos¢ tetniaka lewej komory 3 (17,7%) 26 (10,7%) 0,416
Liczba akinetycznych segmentow: 0,801
Od0do5 6 (35,3%) 96 (39,5%)
Od 6do 10 11 (64,7%) 143 (58,9%)
Powyzej 10 0 (0,0%) 4 (1,6%)
Liczba akinetycznych segmentow Me [Q1; Q3] 7[4; 8] 6 [4; 8] 0,516

M- srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me — mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%); Q3 — kwartyl

gorny (75%),; Min — wartos¢ najmniejsza; Max — wartoS¢ najwigksza; n — liczebnosé; % - proporcja (wskaznik struktur

4.3.2.5 Choroba niedokrwienna serca. Obraz angiograficzny tetnic wiericowych.

Rewaskularyzacja serca.

Zawat serca (przebyty co najmniej 3 miesigce przed wszczepieniem ICD) rozpoznano u 14
chorych (82,3%) grupy ES i u 220 chorych (90,5%) grupy bez ES. Nie byly to roznice istotne
(p=0,503). Nie znaleziono rowniez istotnych roéznic pomigdzy grupami pod wzgledem czgstosci
przebytych zawatéw serca STEMI lub NSTEMI, przebytych obu typow zawatu (STEMI i NSTEMI)
oraz pod wzgledem przebytych > 2 zawatow serca (STEMI lub NSTEMI) (tabela 21).

Grupy nie roznity si¢ istotnie, takze pod wzgledem czgstosci wystgpowania przewleklej

niedroznosci (CTO) w glownych tetnicach wiencowych (LAD, Cx, RCA) (tabela 21).

Wielonaczyniowa chorobg wiencowa (MVD - multi vessel disease) stwierdzono u 12 chorych
z ES co stanowito 70,6% grupy i u 113 chorych bez ES (43,2% grupy). Réznica okazata si¢ istotna
(p=0,042; tabela 21).
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Chorzy z ES nieistotnie czesciej poddawani byli rewaskularyzacji chirurgicznej (CABG) lub

rewaskularyzacji z uzyciem dwoch technik to jest CABG i PCI. Nie odnotowano istotnych réznic w

odsetku chorych niepoddanych rewaskularyzacji mig$nia serca (tabela 21).

Tabela 21. Poréwnanie grup chorych, ktorzy doswiadczyli burzy elektrycznej (n=17) z chorymi bez burzy elektrycznej

(n=243) i wyniki testow istotnosci.

Choroba niedokrwienna serca. Obraz angiograficzny. Rewaskularyzacja miesnia serca.

Grupa z burza Grupa bez Wynik
Choroba niedokrwienna serca elektryczna burzy elektrycznej testu
N=17 N =243 P

Przebyty zawat serca, n (%) 14 (82,3%) 220 (90,5%) 0,503
Przebyte STEMI, n (%) 8 (47%) 151 (62,1%) 0,329
Przebyte NSTEMI, n (%) 11 (64,7%) 118 (48,5%) 0,300
Przebyty STEMI i NSTEMI n (%) 5(29,4%) 49 (20,2%) 0,363
Wigcej niz jeden przebyty zawatl serca, n (%) 9 (52,9%) 97 (39,9%) 0,423
Obraz angiograficzny

Wielonaczyniowa choroba wiencowa *, n (%) (%) 12 (70,6%) 105 (43,2%) 0,042
Obecnos¢ CTO w LAD lub Cx lub RCA, n (%) 10 (58,8%) 113 (46,5%) 0,463
Rewaskularyzacja

Przebyte PCI n (%) 12 (70,6%) 170(69,9%) 0,956
PCI + CABG, n (%) 4 (23,5%) 28 (11,5%) 0,282
Przebyte CABG, n (%) 7 (41,2%) 70 (28,8%) 0,420
Brak rewaskularyzacji migénia serca, n (%) 3 (17,6%) 30 (13,3%) 0,525

n—liczebnos¢,; % - proporcja (wskaznik struktury). PCI (percutaneous corvonary interventions) przezskorna angioplastyka
wienicowa, CABG (coronary artery bypass grafting) pomostowanie aortalno-wiericowe, LAD — galqz miedzykomorowa
przednia lewej tetnicy wiencowej, Cx — galqz okalajgca, RCA — prawa tetnica wienicowa, CTO — (chronic total occlusion)
przewlekita niedroznosé tetnicy wiencowej

* Wielonaczyniowa choroba wienicowa zdefiniowana jako: stan po rewaskularyzacji >2 gtownych naczyn (LAD, Cx, RCA) lub obecnos¢
CTO w 21 z glownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 innego glownego naczynia (LAD, Cx, RCA)

4.3.2.6 Rodzaj wszczepionego ICD

Nie zaobserwowano istotnej statystycznie roznicy pod wzgledem rodzaju wszczepionego ICD

pomigdzy grupami chorych z burzg elektryczng (ES) 1 bez ES (tabela 22).
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Tabela 22. Poréwnanie grup chorych, ktorzy doswiadczyli burzy elektrycznej (n=17) z chorymi bez burzy elektrycznej
(n=243) i wyniki testow istotnosci. Rodzaj wszczepionego ICD.

Rodzaj wszczepionego ICD: Grupa z burza Grupa bez Wynik testu
elektrycznej burzy elektrycznej P
N=17 N =243
ICD DR, n (%) 4 (23,5%) 57 (23,5%) 0,994
ICD VR, n (%) 10 (58,8%) 169 (69,5%) 0,356
CRT-D, n (%) 2 (11,7%) 18 (7,4%) 0,514

n — liczebnos¢;, % - proporcja (wskaznik struktury), ICD DR — kardiowerter-defibrylator dwujamowy;,ICD VR —
kardiowerter-defibrylator jednojamowy, CRT-D — ICD z funkcjq resynchronizacji

4.3.2.7 Farmakoterapia

Czesto$¢ stosowania lekéw ustalono na podstawie zalecen lekarskich dla chorego z
hospitalizacji, w czasie ktorej wszczepiono ICD. Nie znaleziono réznic pomigdzy chorymi z ES i
bez ES w czestosci stosowania preparatow z gtdownych grup lekow (p > 0,05; tabela 23). W grupie

ES nieistotnie statystycznie czesciej stosowano amiodaron (tabela 23).

Tabela 23. Porownanie grup chorych, ktorzy do§wiadczyli burzy elektrycznej (n=17) z chorymi bez burzy elektrycznej

(n=243) i wyniki testow istotnosci. Glowne grupy lekow.

Gléwne grupy lekéw Grupa z burza elektryczng burz(jr;z;:;nej Wynik testu
N=17 p
N =243
Beta-adrenolityki n (%) 17 (100,0%) 239 (98,4%) 1,000
ACEI/ARB, n (%) 17 (100,0%) 227 (93,4%) 0,609
Statyny, n (%) 16 (94,1%) 238 (97,9%) 0,309
Diuretyki niepetlowe, n (%) 3 (17,6%) 28 (11,5%) 0,437
Diuretyki petlowe, n (%) 10 (58,8%) 158 (65,0%) 0,800
MRA, n (%) 11 (64,7%) 159 (65,4%) 0,839
Preparaty potasu, n (%) 1(5,9%) 42 (17,3%) 0,321
ACEV/ARNI n (%) 1 (2,5%) 8 (3,8%) 0,572
SGLT2i n (%) 1 (1,2%) 4 (1,6%) 0,218
Iwabradyna n (%) 2 (2,5%) 5(2,7%) 0,106
Preparaty naparstnicy (digoksyna), n (%) 1 (5,9%) 21 (8,6%) 1,000
Amiodaron, n (%) 5(29,4%) 41 (16,9%) 0,194

n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury). ACEi — inhibitory konwertazy angiotensyny, ARB — antagonisci
receptora angiotensyny, MRA — anatogonisci receptora mineralokortykoidowego, SGLT2i, inhibitor kotransportera
sodowo-glukozowego typu 2; ARNI, antagonista receptora angiotensyno-wego i inhibitor neprylizyny; B
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4.3.3  Analiza regresji logistycznej prawdopodobienstwa wystgpienia burzy elektrycznej (ES)

Do oceny wplywu analizowanych parametréw klinicznych na wystgpienie burzy elektryczne;j

(ES) wykorzystano analizg regresji logistycznej jedno- 1 wieloczynnikow3.

Jednoczynnikowa analiza regresji logistycznej.

Jednoczynnikowa analiza regresji logistycznej wykazala, ze czynnikiem ryzyka wystapienia
burzy elektrycznej byta wielonaczyniowa choroba wiencowa w zakresie > 2 gtownych naczyn z
ilorazem szans (OR) rownym 3,15 (p = 0,037).

Dla pozostatych czynnikoéw ryzyka wystgpienia ES takich jak: frakcja wyrzutowa lewej komory
serca (LVEF) < 27% (OR = 2,71) oraz poszerzenie zespotu QRS > 120 ms (oceniane przed
wszczepieniem ICD na podstawie zapiséw EKG) wykazano graniczng istotnosc¢ statystyczng
(p =0,051; tabela 24)

Tabela 24. Wynik jednoczynnikowej analizy regresji logistycznej predyktoréw burzy elektrycznej

Parametr B SE, P OR 95% CI

Frakcja wyrzutowa lewej komory (LVEF) < 27% 0,997 0,508 0,051 2,71 0,99 =737

Poszerzenie zespotu QRS > 120 ms 0,997 0,508 0,051 2,71 0,99 -7,37

Wielonaczyniowa choroba wiencowa *

1,149 0,548 0,037 3,15 1,07 - 9,28
(>2 gtownych naczyn LAD,Cx,RCA), n (%)

b — ocena parametru modelu (wspolczynnik regresji); SEy — blgd standavdowy oceny parametru b; p — poziom
prawdopodobienstwa testu istotnosci; OR — iloraz szans dla jednostkowej zmiany parametru; 95% CI — dolna i gorna
granica 95% przedziatu ufnosci dla ilorazu szans

* Wielonaczyniowa choroba wiencowa zdefiniowana jako: stan po rewaskularyzacji >2 giownych naczyn (LAD, Cx, RCA)
lub obecnos¢ CTO w =1 z glownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 innego gtéwnego naczynia
(LAD, Cx, RCA)

Wieloczynnikowa analiza regresji logistycznej.

Po przeprowadzeniu wieloczynnikowej analizy regresji logistycznej, niezaleznym czynnikiem

ryzyka wystapienia ES w grupie badanej okazata si¢ by¢ jedynie:

e Wielonaczyniowa choroba wiencowa w zakresie >2 gléwnych tetnic wiencowych z ilorazem

szans (OR) = 3,53 (tabela 25).
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Tabela 25. Wynik wieloczynnikowej analizy regresji logistycznej predyktoréw burzy elektrycznej

Parametr B SE, P OR 95% CI

'Wielonaczyniowa choroba wiencowa * 1,261 0,361 0,025 3,53 1,17 -10,7

B — ocena parametru modelu (wspoiczynnik regresji); SE, — blgd standardowy oceny parametru b; p — poziom
prawdopodobienstwa testu istotnosci; OR — iloraz szans dla jednostkowej zmiany parametru; 95% CI — dolna i gorna

granica 95% przedziatu ufnosci dla ilorazu szans

* Wielonaczyniowa choroba wienicowa zdefiniowana jako: stan po rewaskularyzacji >2 gtownych naczyn (LAD, Cx, RCA)
lub obecnos¢ CTO w =1 z glownych naczyn (LAD, Cx ,RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 innego gtownego naczynia
(LAD, Cx ,RCA)

4.4 Interwencje nieadekwatne ICD (InA).

4.4.1 Charakterystyka ogolna interwencji nieadekwatnych ICD (InA)

Za interwencj¢ nieadekwatng ICD (InA) uznawano pierwszorazowa terapi¢
wysokoenergetyczng (CV) lub stymulacj¢ antytachyarytmiczng (ATP) spowodowang arytmia inng
niz arytmia komorowa. Nie analizowano InA spowodowanych przyczynami innymi niz arytmiczne
np. uszkodzenie elektrod, wptyw zewnetrznych pdl elektromagnetycznych.

InA wystapity u 25 sposrod 260 chorych co stanowi 9,6% badanej grupy chorych. U 15 chorych
odnotowano zaréwno IA jak i InA, przy czym byty one osobnymi zdarzeniami. Sredni czas pomiedzy
IA i InA wyniodst 16,5 £ 15,9 miesigey.

Czas do pierwszej InA wyniost od 1 do 70 miesigey, $rednio 19,9 miesigey (SD £17,8). InA
odnotowano najczesciej w pierwszych 3 latach obserwacji. W pierwszym roku wystapito 40%

wszystkich InA a w pierwszych 3 latach obserwacji 80% (n=20) InA (rycina. 37).
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Ryc. 37 Liczby pacjentéw w badanej grupie chorych (n=260) z interwencja nieadekwatng (InA) oraz liczba chorych bez
InA w kolejnych latach obserwacji od momentu wszczepienia ICD. % - odsetek wszystkich InA (n=25) w kolejnych latach

obserwacji.

Przyczyna 80% przypadkow InA byta tachykardia w przebiegu migotania przedsionkow, za
pozostate 20% InA odpowiedzialne byly inne arytmie (czgstoskurcze nadkomorowe lub tachykardia

zatokowa) (rycina 38).

Niemal dwie trzecie InA wigzaly si¢ z dostarczeniem przez ICD terapii wysokoenergetycznej

(CV). W pozostatych przypadkach odnotowano stymulacjg ATP.

W tabeli 26 przedstawiono ogolng charakterystyke InA.

InA spowodowana AF
n = 20 (80% analizowanych
InA)

Brak interwencji
nieadekwatnej n=235
(69,6% badanej grupy)

Y~

InA spowodowana SVT lub
tachykardig zatokowg
n=5 (20% analizowanych
InA)

Interwencja nieadekwatna
n=25 (9,6% badanej grupy)

Ryec. 38 Struktura chorych z zaleznosci od wystapienia interwencji nieadekwatnej (n=25) oraz przyczyny interwencji
nieadekwatnej w badanej grupie (n=260)
AF- migotanie przedsionkow, SVT — czestoskurcz nadkomorowy, InA — interwencja nieadekwatna; n — liczebnosé; % -

proporcja (wskaznik struktury)
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Tabela 26. Charakterystyka interwencji nieadekwatnych (n=25).

Parametr Statystyki

Czas od implantacji do pierwszej InA (miesiace)

M+ SD 199 +17,8
Me [Q1; Q3] 14 [8; 30]
Min — Max 1-70

Arytmia odpowiedzialna za InA

Migotanie przedsionkow, AF, n (%) 20 (80,0%)
SVT lub tachykardia zatokowa, n (%) 5 (20,0%)
Rodzaj interwencji ICD:
Stymulacja antytachyarytmiczna ATP, n (%) 9 (36,0%)
Terapia wysokoenergetyczna, CV, n (%) 16 (64,0%)

InA — interwencja nieadekwatna, AF — migotanie przedsionkow, SVT — czestokurcz nadkomorowy; M — Srednia
arytmetyczna, SD — odchylenie standardowe; Me — mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%); Q3 — kwartyl gorny
(75%); Min — wartos¢ najmniejsza; Max — wartos¢ najwigksza; n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury)

4.4.2 Porownanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji nieadekwatnej (In4) (N=25) z grupg
chorych bez interwencji nieadekwatnej (N= 235)

4.4.2.1 Plec, wiek

Interwencje nieadekwatng (InA) odnotowano u 3 kobiet i u 22 mezczyzn, CO stanowito
odpowiednio 12% i 88,0% grupy InA. W grupie bez InA byto 37 kobiet (15,7% grupy) i 198
mezezyzn (84,3% grupy). Nie zaobserwowano istotnej statystycznie rézniC plci w zalezno$ci od

wystgpienia InA (p>0,05; tabela 27).

Srednia oraz mediana wieku byly nizsze w grupie InA, odpowiednio 65,1 lat + 8,2 vs 67,6 lat

+ 9,6 w grupie bez InA oraz 64 lata w grupie InA vs 68 lat w grupie bez InA (p=0,127; tabela 25).

W oparciu 0 krzywg ROC dla szacowania prawdopodobienstwa InA wyznaczono dla wieku
warto$¢ progowg rowng 68 lat (AUC = 0,593) (rycina 39). Chorych < 68 roku zycia byto 18 (72%)
w grupie InA'1 111 (47,2%) w grupie bez InA. Byly to rdznice istotne Statystycznie
(p=0,032, tabela 27).
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Rye. 39 Krzywa ROC do szacowania wystapienia interwencji nieadekwatnej na podstawie wieku. Pole pod krzywa

(AUC) = 0,539

Tabela 27. Poréwnanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji nieadekwatnej (n=25) z pozostatymi chorymi bez

interwencji nieadekwatnej (n=235) i wyniki testow istotnosci. Wiek, pte¢.

G it . Grupa
) rupa Z Interwencya bez interwencji Wynik testu
Cecha (zmienna) nicadekwatng - cadekwatne: .
nieadekwatne;j
N=25
N =235
Wiek (lata): 0,127
M=+ SD 65,1+82 67,6 +9,6
Me [Q1; 03] 64 [60; 71] 68 [61; 75]
Min — Max 51-80 32-88
Wiek < 68 lat, n (%) 18 (72,0%) 111 (47,2%) 0,032
Pte¢:
i 0,776
Kobiety, n (%) 3 (12,0%) 37 (15,7%)
Mezczyzni, n (%) 22 (88,0%) 198 (84,3%)

n—liczebnos¢,; % - proporcja (wskaznik struktur) M — Srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me —mediana

(50%),; Q1 — kwartyl dolny (25%),; Q3 — kwartyl gorny (75%),; Min — wartos¢ najmniejsza;, Max — wartos¢ najwieksza;
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4.4.2.2 Klasa czynnosciowa niewydolnosci serca wedtug NYHA.

Choroby wspdlistniejgce.

Nie znaleziono istotnych réznic pomig¢dzy grupa chorych z InA i grupa chorych bez InA pod
wzgledem nasilenia objawdw niewydolnos$ci serca wedtug klasyfikacji NYHA oraz pod wzgledem

czestosci wystepowania chordéb wspétistniejacych wymienionych w tabeli 28 (p>0.05).

Najwigksze rdéznice w czgstosci wystgpowania chordb stwierdzano dla nadcisnienia t¢tniczego
(80% w grupie InA vs 76,6% w grupie bez InA) oraz nikotynizmu (40,0% w grupie InA vs 34% w
grupie bez InA), jakkolwiek nie byly one istotne (p>0.05; tabela 28)

Tabela 28. Porownanie chorych, ktorzy do$wiadczyli interwencji nieadekwatnej (n=25) z pozostatymi chorymi bez

interwencji nieadekwatnej (n=235) i wyniki testow istotnosci. Klasa wg. NYHA. Choroby wspélistniejace.

Klasa wg, NYHA Grupa z interwencja Grupa bez interwencji Wynik testu
nieadekwatng nieadekwatnej
Choroby wspotistniejace P
N=25 N =235
Klasa NYHA:
1, n (%) 6 (24,0%) 34 (14,5%) 0,209
2-3n(%) 19 (76,0%) 199 (84,7%) 0,262
4, n (%) 0 (0,0%) 2 (0,9%)
Nadcisnienie t¢tnicze, n (%) 20 (80,0%) 180 (76,6%) 0,893
Cukrzyca, n (%) 8 (32,0%) 85 (36,2%) 0,846
Nikotynizm, 7 (%) 10 (40,0%) 80 (34,0%) 0,708
Przebyty udar, n (%) 1 (4,0%) 36 (15,3%) 0,223
Miazdzyca tt. szyjnych, n (%) 1 (4,0%) 25 (10,6%) 0,486
Miazdzyca tt. obwodowych, n (%) 1 (4,0%) 23 (9,8%) 0,557
POChP, n (%) 3 (12,0%) 29 (12,3%) 1,000
PChN wg. GFR (ml/min/1,73 m?):
<60, n (%) 5(20,0%) 88 (37,4%) 0,131
<30, n (%) 1 (4,0%) 6 (2,5%) 0,822
Cholesterol LDL > 55 mg/dl, n (%) 20 (80%) 189 (80,4%) 0,959
Cholesterol LDL > 115 mg/dl, n (%) 2 (8,0%) 48 (20,4%) 0,218

n—liczebnos¢,; % - proporcja (wskaznik struktury). Klasyfikacja niewydolnosci serca wg. NYHA, choroby wspotistniejgce.
NYHA — New York Heart Association, POChP — przewlekia obturacyjna choroba ptuc, PChN — przewlekia choroba nerek,
GFR przesqczenie klebuszkowe.
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4.4.2.3 Parametry elektrokardiograficzne i arytmie.

Parametry elektrokardiograficzne oraz arytmie analizowano na podstawie dokumentacji
medycznej sprzed zabiegu wszczepienia ICD. Nie znaleziono istotnych statystycznie roznic
pomiegdzy grupami InA i bez InA przy poréwnaniu czestosci wystepowania RBBB, LBBB, wskazan
do statej stymulacji serca obecnych podczas kwalifikacji do terapii ICD, pod wzgledem czgstosci
wystepowania trzepotania przedsionkow, czestoskurczow przedsionkowych, nieutrwalonych

czestoskurczow komorowych oraz NZK we wczesnej fazie zawatu (p>0,05; tabela 29).

W grupie InA napadowe migotanie przedsionkow stwierdzane przed wszczepieniem ICD
odnotowano u 9 chorych (36,0%) vs 30 chorych (12,8%) grupy bez InA. Roznice byly istotnie
statystycznie (p=0,005). Takiej zalezno$ci nie zaobserwowano dla wystgpowania utrwalonego

migotania przedsionkow (p>0.05; tabela 29).

Tabela 29. Poréwnanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji nieadekwatnej (n=25) z pozostatymi chorymi bez
interwencji nieadekwatnej (n=235) i wyniki testow istotnosci.
Arytmie wystepujace przed zabiegiem wszczepienie ICD oraz parametry elektrokardiograficzne oceniane przed

zabiegiem wszczepienia ICD.

Grupa z interwencja ~ Grupa bez Wynik
. nieadekwatng interwencji testu
Arytmie, Holter EKG, EKG . .
N=25 nieadekwatne;j P
N =235
AF (migotanie przedsionkow)
Napadowe, n (%) 9 (36,0%) 30 (12,8%) 0,005
Utrwalone, n (%) 4 (16,0%) 28 (11,9%) 0,525
AFL 1ub SVT n (%) 2 (8,0%) 6 (2,6%) 0,175
Obecnos¢ nsVT n (%) 10 (40,0%) 100 (42,6%) 0,974
Wskazania do stalej stymulacji, n (%) 4 (16,0%) 59 (25,1%) 0,444
Szeroko$¢ zespotu QRS > 120 ms n (%) 6 (24,0%) 62 (26,4%) 0,985
Obecnos¢ bloku lewej odnogi peczka Hisa LBBB n (%) 5(20,0%) 34 (14,5%) 0,659
Obecnos¢ bloku prawej odnogi peczka Hisa RBBB 7 (%) 1 (4,0%) 23 (9,8%) 0,486
NZK we wezesnej fazie zawatu (trakcie pierwszych 48 godzin) n (%) 6 (24,0%) 29 (12,3%) 0,121

n — liczebnosc¢; % - proporcja (wskaznik struktury). AFL — trzepotanie przedsionkow, SVT — czestoskurcz nadkomorowy,
OZW — ostry zespol wiencowy, NZK- nagle zatrzymanie krqzenia, LBBB — blok lewej odnogi peczka Hisa, RBBB — blok
prawej odnogi peczka Hisa, IVCD — niespecyficzne zaburzenia przewodzenia srodkomorowego, nsV1- nieutrwalone

czestoskurcze komorowe
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4.4.2.4  Parametry echokardiograficzne

Analizowano badania echokardiograficzne wykonane do 4 tygodni przed zabiegiem
wszczepienia ICD. Nie stwierdzono istotnie statystycznych réznic przy poroOwnaniu grupy InA z
grupa bez InA pod wzglgdem frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF), wymiaru koncowo —
rozkurczowego lewej komory (LVEDd), wymiaru prawej komory, obecno$ci istotnej
niedomykalno$ci zastawki mitralnej, wysokiego prawdopodobienstwa nadci$nienia plucnego

szacowanego echokardiograficznie czy obecnosci tetniaka lewej komory serca (p > 0,05; tabela 30).

Sredni wymiar lewego przedsionka (LA) byt wigkszy w grupie InA (49,7 mm + 6,4 vs 48,0 mm
+ 5,7; p = 0,173; tabela 30). Dla tego parametru, na podstawie krzywej ROC dla szacowania
prawdopodobienstwa wystgpienia InA wyznaczono warto$¢ progowa = 55 mm (rycina 40). W grupie
z InA byto 9 chorych z wymiarem LA > 55 mm vs 38 chorych w grupie bez InA, co stanowito
odpowiednio 36% grupy InA i 16,2% grupy bez InA. Rdznica byla istotna statystycznie (p = 0,025;
tabela 30).

Indeks Youdena =020
Proponowany punkt odcigcia:

LA =55 mm
10 [ ' '
0.8
P 0.6
S
E
O 04
02 Lo AUC = 0,583 (0.451-0,714)
il Czutosé = 36,0%
4 Swoistos¢ = 83,9%
0.0

00 02 04 06 08 10
1-Specyficznos¢

Rye. 40 Krzywa ROC do szacowania wystapienia interwencji nieadekwatnej na podstawie wymiaru lewego przedsionka

(LA). Pole pod krzywa (AUC) =0,583
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Tabela 30. Porownanie chorych, ktorzy do$wiadczyli interwencji nieadekwatnej (n=25) z pozostatymi chorymi bez
interwencji nieadekwatnej (n=235) i wyniki testow istotnosci. Parametry echokardiograficzne

Grupa bez Wynik
Grupa z interwencja ) . test
dek interwencji estu
3 nieadekwatng P
Parametry echokardiograficzne T ——
N=25
N =235
Srednia frakcja wyrzutowa lewej komory (%):
M=+ SD 30,3+5,3 29,8+4,9
0,442
Me [01; O3] 30 [30; 35] 30 [25; 35]
Min — Max 20-35 18 —38
Wymiar lewego przedsionka LA (mm):
M=+ SD 49,7+ 6,4 48,0+ 5,7
0,173
Me [01; 03] 50 [44; 55] 47 [45; 51]
Min — Max 39 -60 34-70
Wymiar LA > 55 mm 9 (36,0%) 38 (16,2%) 0,025
Wymiar koncowo-rozkurczowy lewej komory LVDd (mm):
M= SD 64,8+7,4 65,4+74
0,639
Me [Q1; 03] 66 [61; 69] 65 [60; 70]
Min — Max 50-85 45 -85
Wymiar koncowo-rozkurczowy prawej komory RVDd (mm):
M=+ SD 302+54 29,5+5,1
0,426
Me [Q1; 03] 30 [26; 33] 29 [26; 33]
Min — Max 2045 20-52
Istotna niedomykalnos$¢ zastawki mitralnej 2 (8,0%) 17 (7,2%) 0,702
Wysokie prawdopodobienstwo nadcisnienia ptucnego 4 (16,0%) 44 (18,7%) 1,000
Obecnos¢ tetniaka lewej komory 2 (8,0%) 27 (11,5%) 1,000

M- srednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe; Me — mediana (50%); Q1 — kwartyl dolny (25%); Q3 — kwartyl

gorny (75%); Min — wartos¢ najmniejsza; Max — wartos¢ najwigksza; n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktury)
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4.4.2.5 Choroba niedokrwienna serca. Obraz angiograficzny tetnic wiencowych i

rewaskularyzacja serca

Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupg InA i grupg bez InA pod
wzgledem przebytych zawaléw serca (STEMI i NSTEMI), stopnia zaawansowania choroby
niedokrwiennej oraz pod wzgledem sposobu rewaskularyzacji lub braku rewaskularyzacji mie$nia

serca (p > 0.05; tabela 31).

Tabela 31. Poréwnanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji nieadekwatnej (n=25) z pozostatymi chorymi bez
interwencji nieadekwatnej (n=235) i wyniki testow istotnosci. Choroba niedokrwienna serca.

Grupa z . .
interwencja Grupa bez interwencji Wynik testu
Choroba niedokrwienna . nieadekwatnej
nicadekwatng e P

N=25
Przebyty zawat serca, n (%) 20 (80,0%) 214 (91,0%) 0,795
Przebyte STEMI, 7 (%) 15 (60,0%) 144 (61,3%) 0,900
Przebyte NSTEMI, n (%) 12 (48,0%) 117 (49,8%) 0,865
Przebyte STEMI i NSTEMI n (%) 7 (28,0%) 47 (20,0%) 0,348
Wigcej niz jeden przebyty zawal serca,n (%) 9 (36,0%) 97 (41,3%) 0,609
Obraz angiograficzny
Wielonaczyniowa choroba wiencowa *, n (%) 12 (48%) 105 (44,7%) 0,751
Obecnos¢ CTO przynajmniej jednej z tetnic: LAD, Cx lub 13 (52,0%) 116 (49,3%) 0.801
RCA, n (%) ’
Rewaskularyzacja
Przebyte PCIL, n (%) 19 (76%) 163 (69,3%) 0,491
Przebyte CABG, n (%) 9 (36,0%) 68 (28,9%) 0,462
Przebyte PCI + CABG, n (%) 3 (12,0%) 29 (12,3%) 0,960
Brak rewaskularyzacji mig¢énia serca, n (%) 4 (16,0%) 29 (15,3%) 0,601

n—liczebnos¢,; % - proporcja (wskaznik struktury), PCI (percutaneous coronary interventions) przezskorna angioplastyka
wiencowa, CABG (coronary artery bypass grafting) pomostowanie aortalno-wienicowe, LAD — galqz miedzykomorowa
przednia lewej tetnicy wiencowej, Cx — galqz okalajgca, RCA — prawa tetnica wienicowa, CTO — (chronic total occlusion)

przewlekita niedroznosé tetnicy wiencowej

* Wielonaczyniowa choroba wienicowa zdefiniowana jako: stan po rewaskularyzacji >2 giéwnych naczyr (LAD, Cx, RCA) lub obecnosé

CTO w =1 z glownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 innego gtownego naczynia (LAD, Cx ,RCA)
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4.4.2.6 Rodzaj wszczepionego ICD

Nie zaobserwowano istotnej statystycznie réznicy pod wzgledem rodzaju wszczepionego
urzadzenia ICD przy poréwnaniu chorych, ktorzy doswiadczyli InA z pacjentami bez InA. Chorzy z
InA mieli nieistotnie statystycznie cze$ciej wszczepiony ICD z funkcjg resynchronizacji (CRT-D), to

jest 4 chorych z InA (16% grupy) vs 16 chorych bez InA (6,8% grupy) (p > 0,05; tabela 33).

Tabela 32 Poréwnanie chorych, ktorzy do$wiadczyli interwencji nicadekwatnej (n=25) z pozostatymi chorymi bez

interwencji nieadekwatnej (n=235) i wyniki testow istotnosci. Rodzaj implantowanego urzadzenia.

Grupa z interwencja Grupa bez interwencji
. . . . . Wynik testu
Rodzaj wszczepionego ICD: nicadekwatng nicadekwatnej yan e
N=25 N =235
ICD DR, n (%) 6 (24,0%) 55 (23,4%) 0,946
ICD VR, n (%) 15 (60,0%) 164 (69,8%) 0,315
CRT-D, n (%) 4 (16,0%) 16 (6,8%) 0,213

n — liczebnos¢; % - proporcja (wskaznik struktur), ICD DR — kardiowerter-defibrylator dwujamowy;, ICD VR —
kardiowerter-defibrylator jednojamowy, CRT-D —ICD z funkcjq resynchronizacji

4.4.2.7 Farmakoterapia

Czgstos¢ stosowania lekéw ustalono na podstawie zalecen lekarskich dla chorego z
hospitalizacji, w czasie ktorej wszczepiono ICD. Chorzy z InA nieistotnie czesciej (p = 0,384)
stosowali amiodaron oraz preparaty naparstnicy (p = 0,454). Nie stwierdzono rowniez istotnych

réznic od wzgledem czgstosci stosowania pozostatych lekoéw wymienionych w tabeli 33.
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Tabela 33. Pordwnanie chorych, ktorzy doswiadczyli interwencji nieadekwatnej (n=25) z pozostalymi chorymi bez

interwencji nieadekwatnej (n=235) i wyniki testow istotno$ci. Farmakoterapia.

Grupa z interwencja .Grupa be% .
Gtowne grupy lekoéw nieadekwatna .mterwencp . Wynik testu
N = 25 nicadekwatnej P
N =235
Beta — adrenolityki, n (%) 25 (100,0%) 231 (98,3%) 1,000
ACEI/ARB, n (%) 25 (100,0%) 219 (93.,2%) 0,378
Statyny, n (%) 24 (96,0%) 230 (97,9%) 0,914
Diuretyki niepetlowe, n (%) 4 (16,0%) 27 (11,5%) 0,515
Diuretyki petlowe, n (%) 14 (56,0%) 154 (65,5%) 0,464
MRA, n (%) 15 (60,0%) 155 (66,0%) 0,708
Preparaty potasu, n (%) 2 (8,0%) 41 (17,4%) 0,393
Preparaty naparstnicy (digoksyna), n (%) 3 (12,0%) 19 (8,1%) 0,454
ACEi/ARNI n (%) 2 (2,5%) 7 (3,8%) 0,191
SGLT2i n (%) 1(1,2%) 4 (1,6%) 0,426
Iwabradyna n (%) 2 (2,5%) 5(2,7%) 0,282
Amiodaron, n (%) 6 (24,0%) 40 (17,0%) 0,384

n — liczebnos¢, % - proporcja (wskaznik struktury). ACEi — inhibitory konwertazy angiotensyny, ARB — antagonisci
receptora angiotensyny, MRA — anatogonisci receptora mineralokortykoidowego, SGLT2i, inhibitor kotransportera
sodowo-glukozowego typu 2; ARNI, antagonista receptora angiotensynowego i inhibitor neprylizyny; B

4.4.3  Analiza regresji logistycznej prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji nieadekwatnej

(InA)

Do oceny wpltywu analizowanych parametréw na wystapienie interwencji nieadekwatnych
(InA) wykorzystano analize regresji logistycznej jedno- i wieloczynnikowa. Wyniki analizy regresji

logistycznej przedstawiono w tabeli 34.

Jednoczynnikowa analiza regresji logistycznej.

Na podstawie jednoczynnikowej analizy regresji logistycznej, wykazano, ze czynnikami ryzyka

wystapienia InA byly (poczawszy od najwyzszego ilorazu szans — OR):

1.  napadowe migotanie przedsionkéw stwierdzane przed wszczepieniem ICD (OR = 3,84)
2. wymiar lewego przedsionka rowny lub wiekszy od 55 mm (OR = 2,92)
3.  wiek ponizej 68 lat (OR = 2,87).
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Wieloczynnikowa analiza regresji logistycznej.

Wynik wieloczynnikowej analizy regresji logistycznej prawdopodobienstwa wystapienia
interwencji nieadekwatnej (InA) przedstawiono w tabeli 34. Wykazano, ze niezaleznymi czynnikami

InA okazaly si¢ by¢ dwa parametry:

1.  napadowe migotanie przedsionkow stwierdzane przed wszczepieniem ICD (OR = 4,06)

2. wiek chorego < 68 lat (OR = 3,21).

Tabela 34. Wyniki analizy regresji logistycznej prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji nieadekwatnej w grupie
260 badanych pacjentow.

Analiza jednoczynnikowa Analiza wieloczynnikowa
Czynniki ryzyka (predyktory) interwencji
. . OR OR
nicadekwatnej B Beta p
(95% CI) (95% CI)
Wiek < 68 lat 1,055 0,024 2,87(1,15-7,17) | 1,167 0,017 3,21 (1,23-8,34)

Wymiar lewego przedsionka (LA) > 55 mm 1,070 0,019 2,92 (1,20-7,11) | 0,816 0,088 2,26 (0,88-5,78)

Napadowe migotanie przedsionkdéw stwierdzane
o 1,346 0,004 3,84 (1,55-9,51) | 1,400 0,005 4,06 (1,54-10,7)
przed wszczepieniem ICD

b — wspolczynnik korelacji logistycznej jednoczynnikowej, beta — wspolczynnik korelacji logistycznej wieloczynnikowej
OR - iloraz szans, CI — dolna i gorna granica 95% przedziatu ufnosci dla ilorazu szans

4.5 Analiza przezycia catkowitego dla grupy badanej w zaleznosci od pici, rodzaju
wszczepionego urzqdzenia oraz w zaleznosci od wystgpienia interwencji adekwatnej (14),

burzy elektrycznej (ES) oraz interwencji nieadekwatnej (InA)

Do oceny przezycia catkowitego (OS — overall survival) w grupie badanej (n=260) oraz do
poréwnan przezycia catkowitego w analizowanych podgrupach zastosowano krzywe Kaplana-
Meiera. Z uwagi na skonczony okres obserwacji pacjentow i wystepujace w zwiazku z tym
obserwacje ucigte (niekompletne — czasy przezycia chorych, ktdrzy zyli w momencie zakonczenia
badan) i kompletne (czasy przezycia pacjentow, ktdrzy zmarli w trakcie badania) wykorzystano
metode Kaplana-Meiera.

Dla kazdej grupy chorych wyliczono funkcj¢ przezycia, czyli prawdopodobienstwo przezycia
do danego czasu. Na podstawie funkcji przezycia ustalono mediany czasu przezycia (punkt czasu,

przy ktérym warto$¢ funkcji przyjmuje wartos¢ 0,5). Mediana wskazuje na 50% ryzyko wystapienia
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zgonu. Wyznaczono ponadto kwartyle Q1 1 Q3, czyli najkrotsze czasy przezycia dla 25% 1 75%

chorych.

Podstawowe statystyki czasu przezycia w catej badanej populacji jak i w podgrupach chorych

zamieszczono w tabeli 35.

4.5.1

Analiza przezycia catkowitego dla grupy badanej

Mediana przezycia dla catej badanej grupy pacjentow (n=260) wyniosta 70,9 miesigca, co

oznacza, ze u polowy pacjentow zgon nastagpi w ciggu 70,9 miesiecy (5,9 lat). Piecioletnie

prawdopodobienstwami przezycia S(t=5) wyniosto 57,4% (rycina 41, tabela 35).
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Prawdopodobienstwo przezycia

Obserwacie:
o Kompletne (zgon), n = 122,
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Q1=311
Me=70,9
Q3=136,4
n =260
S(t=5) =57,4%
Mediana czasu obserwacji = 50 miesigcy
0 12 24 36 48 60 72

Czas przezycia (miesigce)

Ryc. 41 Krzywa Kaplana-Meiera przezycia catkowitego 260 chorych od dnia implantacji urzgdzenia

Mediana przezycia (Me). Kwartyle czasu przezycia (Q1, Q3). Piecioletnie prawdopodobierstwo przezycia - S(t=5)

4.5.2

Analiza przezycia catkowitego dla grupy badanej (n=260) w zaleznosci od pici

Prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego S(t=5) kobiet bylo wyzsze niz mezczyzn 1

wyniosto odpowiednio 74,8% Vs 54,2%. Po porownaniu obu krzywych Kaplana — Meiera testem log-

rank réznica ptci w przezyciu catkowitym byta bliska istotnosci (p = 0,073, rycina 42, tabela 35).
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Obserwacje: o Kompletne + Ucigte
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= Kobiety, n = 40, S(t=5) = 74,8%
= Mezczyzni, n = 220, S(t=5) = 54,2%
Test log-rank: p = 0,073
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Calkowity czas przezycia (miesigce)

Ryec. 42 Poréwnanie krzywych Kaplana-Meiera przezycia catkowitego 260 chorych réznigcych si¢ picia.

Wyniki testu istotnosci oraz pigcioletnie prawdopodobienstwa przezycia - S(t=5).

4.5.3  Analiza przezycia catkowitego dla grupy badanej w zaleznosci rodzaju

wszczepionego ICD

Funkcja przezycia nie opada gwattownie zaraz po implantacji ICD, stad wniosek, ze wczesny

okres po wszczepieniu nie jest szczegdlnie obarczony ryzykiem zgonu. Nie zaobserwowano istotnej

statystycznie roznicy miedzy krzywymi przezycia pacjentéw roznigcych sie rodzajem wszczepionego
urzadzenia tj. jednojamowe ICD (ICD-VR), dwujamowe ICD (ICD-DR) oraz ICD z funkcja
resynchronizacji (CRT-D) (p = 0,115; rycina 43; tabela 35).
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= |CV VR, n =179, S(t=5) = 59,7%
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Wynik testu istotnosci:
x2=320;df=2; p=0,149
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Ryec. 43 Poréwnanie krzywych Kaplana-Meiera przezycia calkowitego 260 chorych rézniacych si¢ rodzajem

wszczepionego urzagdzenia, wynik testu istotno$ci oraz piecioletnie prawdopodobienstwa przezycia - S(t=5).

ICD DR — kardiowerter-defibrylator dwujamowy; ICD VR — kardiowerter-defibrylator jednojamowy, CRT-D —

ICD z funkcjq resynchronizacji
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4.5.4  Analiza przezycia  catkowitego dla  badanej  grupy w  zaleznosci  od

wystgpienia interwencji adekwatnej ICD (IA)

W grupie chorych, uktorych wystgpila interwencja adekwatna (IA) (n=79)
prawdopodobienstwo przezycia pi¢cioletniego ( S (=5 1ar) ) bylo nieznacznie wyzsze w porownaniu do
chorych bez IA (n=181) (59,9% vs 56,9%). Po 5 latach tendencja ta odwrocita si¢. Jednak porownujac
obie krzywe testem log-rank nie zaobserwowano istotnej statystycznie roznicy w przezyciu

catkowitym w zaleznosci od wystgpienia IA (p = 0,901; ryc. 44; tabela 35).

Obserwacje: Kompletne (n=122) Uciete (n=138)
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Czas przezycia (miesigce)

Ryc. 44 Poréwnanie krzywych Kaplana-Meiera przezycia catkowitego 260 chorych rézniacych si¢ wystapienia

interwencji adekwatnej. Wyniki testu istotno$ci oraz piecioletnie prawdopodobienstwa przezycia — S (t=5)

4.5.5  Analiza przezycia catkowitego dla badanej grupy w zaleznosci od wystgpienia burzy

elektrycznej (ES)

Prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego (S (=s 1at)) chorych, u ktorych wystapita ES
(n=17) bylo nizsze w poréwnaniu do chorych bez ES (n=243) i wyniosto 37,1% vs 58,3%. Na
podstawie porownania krzywych Kaplana — Meiera, nie wykazano jednak istotnych réznic w

przezyciu catkowitym w zaleznos$ci od wystapienia ES (p = 0,192, rycina 45; tabela 35).
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Ryc. 45 Porownanie krzywych Kaplana-Meiera przezycia catkowitego 260 chorych réznigcych si¢ wystapieniem

burzy elektrycznej. Wyniki testu istotnosci oraz piecioletnie prawdopodobienstwa przezycia — S (t=5)

4.5.6  Analiza  przezycia  catkowitego  dla  badanej  grupy w  zaleznosci  od

wystgpienia interwencji nieadekwatnej ICD (InA)

Prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego (S (=s 1at) ) chorych, u ktérych wystapita InA
(n=25) bylo wyzsze w poréwnaniu do grupy bez InA (n=235) (65,6% vs 56,5%), jakkolwiek na
podstawie porownania krzywych przezycia catkowitego nie stwierdzono istotnych réznic pomiedzy

grupami réznigcymi si¢ wystgpieniem InA (p = 0,115; rycina 46, tabela 35)
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Ryc. 46 Poroéwnanie krzywych Kaplana-Meiera przezycia catkowitego 260 chorych réznigcych si¢ wystgpieniem

interwencji nieadekwatnej. Wyniki testu istotnosci oraz piecioletnie prawdopodobienstwa przezycia — S (t=5)
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Tabela 35. Analiza Kaplana-Meiera — czas przezycia catkowitego (OS — overall survival) w grupie badanej (n=260)

Percentyle czasu przezycia (miesigce)
Grupa chorych/czynniki ryzyka zgonu S (=5 1at) P
Q1 (25%) Me (50%) Q3 (75%)

Wszyscy (n =260) 31,1 70,9 136,4 57,4% x
Pte¢
Kobiety 74,8 0,073
Mezczyzni 54,2

zICD DR (n=61) 36,5 75,3 112,9 56,0%

zICD VR (n=179) 30,0 73,0 - 59,7% 0,115

z CRT-D (n =20) 26,5 53,9 - 39,2%
Z interwencja adekwatng (n = 79) 41,8 68,3 125,0 59,9% 0.901
Bez interwencji (n = 181) 29,0 73,8 - 56,6%
Z burza elektryczng (n = 17) 29,5 56,0 85,7 37,1% 0,192
Bez burzy elektrycznej (n = 243) 30,8 75,7 - 58,3%
Z interwencja nieadekwatng (n = 25) 55,7 80,6 122,7 65,6% 0.115
Bez interwencji (n = 235) 29,0 67,1 135,8 56,5%

Wynik testu istotnosci p. Mediana przezycia (Me). Kwartyle czasu przezycia (Q1, Q3). Prawdopodobienstwo przezycia
piecioletnie S(t=5) ICD DR — kardiowerter-defibrylator dwujamowy; ICD VR — kardiowerter-defibrylator
jednojamowy, CRT-D — ICD z funkcjgq resynchronizacji

4.6 Przezycie wolne od interwencji adekwatnej ICD (1A) dla grup roznigcych si¢ obecnosciq

niezaleznych czynnikow ryzyka wystgpienia interwencji adekwatnej ICD

Do oszacowania parametrow funkcji przezycia wolnego od interwencji adekwatnej ICD (IA)
(event - free survival) wykorzystano metode Kaplana-Meiera. Hipotez¢ zerowa o braku ogdlnych
réznic migdzy dwoma funkcjami przezycia weryfikowano testem log-rank.

W tabeli 36 przedstawiono wyniki analizy Kaplana-Meiera dla IA (kwartyle oraz mediana czasu
do wystagpienia IA od momentu wszczepienia ICD oraz pigcioletnie prawdopodobienstwo przezycia
wolnego od IA (odsetek chorych, u ktorych po 5 latach obserwacji nie wystapi [A).

Na rycinie 47 przedstawiono funkcje przezycia wolnego od IA w grupach chorych, rdzniacych
si¢ obecnoscig niezaleznych czynnikow ryzyka IA wykazanych w oparciu o wieloczynnikowg analizg
regresji logistycznej, to jest:

e przebyty zabieg pomostowania aortalno-wiencowego (CABG)

e wymiar koncowo-rozkurczowym lewej komory (LVDd) > 68 mm.

e nieutrwalone czestoskurcze komorowe nsVT stwierdzone przed zabiegiem wszczepienia ICD
e liczba akinetycznych segmentéw lewej komory serca > 7, ocenionych na podstawie badania

echokardiograficznego
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Dla wszystkich istotnych czynnikéw ryzyka IA linie czerwone (obecno$¢ danego czynnika
ryzyka) leza ponizej linii zielonej (dany czynnik ryzyka nie wystgpuje). Poréwnujac krzywe testem
log-rank zaobserwowano istotnie statystycznie roznice, co oznacza, ze prawdopodobienstwo
przezycia wolnego od IA (odsetek chorych bez IA) byto istotnie nizsze w grupach chorych, u ktorych
obecne byly uwzglednione czynniki ryzyka w poroéwnaniu do grup chorych bez tych czynnikow
ryzyka (rycina 47; tabela 36).

Pigcioletnie prawdopodobienstwo przezycia wolnego od IA S(t=5) (odsetek chorych, ktory nie
doswiadczy IA po 5 latach obserwacji) bylo nizszy w grupach chorych, w ktorych wystapity
uwzglednione niezalezne czynniki ryzyka IA (p<0,05; rycina 47, tabela 36).

a) b)
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Ryc. 47 Krzywe przezycia wolnego od interwencji adekwatnej ICD (IA) w grupie badanej (n=260) w zaleznosci od
obecnosci niezaleznych czynnikow ryzyka IA. Wyniki testow istotnosci i pigcioletnie prawdopodobiefistwo przezycia
bez wystapienia IA. Uwzglednione niezalezne czynniki ryzyka IA w grupie badanej a) przebyty zabieg pomostowania
aortalno-wiencowego (CABG); b) wymiar koncowo-rozkurczowym lewej komory (LVDd) > 68 mm.; ¢) nieutrwalone
czestoskurcze komorowe nsVT stwierdzone przed zabiegiem wszczepienia ICD; d) liczba akinetycznych segmentow
lewej komory serca > 7, ocenionych na podstawie badania echokardiograficznego

Os Y odsetek chorych bez doswiadczenia 1A, Os X — czas obserwacji. Wynik testu istotnosci (p) przy porownaniu
krzywych testem log-rank, piecioletnie prawdopodobienstwo przezycia wolnego od 14 S(t=5), n - liczebnos¢
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4.7 Przezycie wolne od interwencji adekwatnej ICD (IA) dla grup roznigcych sie wynikiem
modelu logitowego - Pr {IA}

Funkcja przezycia wolnego od IA w grupie chorych, u ktorych prawdopodobienstwo 1A
oszacowane na podstawie modelu logitowego Pr {IA} > 0,60 (linia czerwona), znajduje si¢ zawsze
ponizej funkcji przezycia dla grupy chorych, u ktérych Pr {IA} < 0,60 (linia zielona). Wartos¢
Pr {IA} = 0,60 wyznaczono w oparciu o krzywa ROC.

Przy porownaniu krzywych testem log-rank zaobserwowano istotnie statystycznie rdznice, co
oznacza, ze prawdopodobienstwo przezycia wolnego od IA (odsetek chorych bez IA) bylo istotnie
nizsze w grupie chorych z wynikiem modelu logitowego Pr {IA} > 0,60 w poréwnaniu do chorych z
Pr {IA} < 0,60 (p<0,001, rycina 48,
tabela 36).

Prawdopodobienstwo przezycia 5 letniego wolnego od IA (odsetek osob bez IA po 5 latach
obserwacji) bylo nizsze w grupie pacjentow z wynikiem modelu logitowego Pr {IA}> 0,60 w

porownaniu z dla Pr {IA} < 0,60 i wyniosto 21,7% vs 77,4% (rycina 48, tabela 36).
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Ryc. 48 Krzywe przezycia wolnego od interwencji adekwatnej ICD (IA) w grupach chorych réznigcych sie
poziomem prawdopodobienstwa oszacowanym za pomocg modelu logitowego P {IA} > 0,60.

Wynik testu istotnosci p oraz piecioletnie prawdopodobienstwo przezycia wolnego od wystgpienia IA

n — liczebnosé, Os Y odsetek chorych bez doswiadczenia 14, Os X — czas obserwacji. P{IA} —

prawdopodobienstwo wystgpienia IA na podstawie modelu logitowego
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4.8 Przezycie wolne od interwencji adekwatnej ICD (IA) dla grup dla grup roznigcych sie
wynikiem skali MADIT-ICD Benefit Score > 75 punktow.

Na rycinie 51 przedstawiono krzywe przezycia wolnego IA w grupach chorych réznigcych si¢
punktacja skali MADIT-ICD Benefit Score > 75 punktow (warto$¢ MADIT-ICD Benefit Score 75
wyznaczono w oparciu o krzywa ROC).

Przy porownaniu krzywych testem log-rank zaobserwowano istotnie statystycznie rdznice, co
oznacza, ze prawdopodobienstwo przezycia wolnego od IA (odsetek chorych bez IA) bylo istotnie
nizsze w grupie chorych z MADIT-ICD Benefit Score > 75 punktow w poréwnaniu do grupy z
MADIT-ICD Benefit Score < 75 punktéw (p<0,00001)

Pigcioletnie prawdopodobienstwo przezycia bez doswiadczenia IA S(t=5) tj. odsetek chorych
bez IA po 5 latach obserwacji, byt nizszy w grupie MADIT-ICD Benefit Score > 75 punktow w
porownaniu do grupy MADIT-ICD Benefit Score < 75 (37,1 vs 80,1%) (rycina 49, tabela 36).
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Ryec. 49 Krzywe przezycia wolnego od interwencji adekwatnej ICD (IA) w grupach chorych réznigcych si¢
punktacja skali MADIT-ICD Benefit Score > 75 punktéw i wyniki testow.
Os Y odsetek chorych bez doswiadczenia IA, Os X — czas obserwacji. Wynik testu istotnosci p.

Prawdopodobienstwo przezycia pigcioletnie wolnego od IA S(t=5), n — liczebnos¢

Mediana czasu do wystapienia [A byla krotsza zarowno dla grupy chorych z MADIT- ICD
Benefit Score >75 pkt. jak 1 dla grupy z wynikiem modelu logitowego Pr {IA} > 0,60 w porownaniu
z mediang czasu do wystgpienia IA dla kazdej grup z obecnoscig pojedynczych niezaleznych

czynnikow ryzyka 1A (tabela 36).
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Piecioletnie prawdopodobienstwo przezycia wolnego od IA byto nizsze zarowno dla grupy z
wynikiem modelu logitowego Pr {IA} > 0,60 jak i grupy z MADIT- ICD Benefit Score >75 w
poréwnaniu z pigcioletnim prawdopodobienstwem przezycia wolnego od IA dla kazdego

pojedynczego niezaleznego czynnika ryzyka IA.

Na rycinie 50 przedstawiono odsetek chorych, u ktorych wystapi IA po 5 latach obserwacji w
grupach z obecnoscig pojedynczego niezaleznego czynnika ryzyka IA, w grupie z Pr {IA} > 0,601 w
grupie z MADIT- ICD Benefit Score >75 punktow. Najwyzszy odsetek chorych z TA po 5 latach

obserwacji zaobserwowano w grupie Pr {IA} > 0,60.

Odsetek chorych z 1A po 5 latach obserwacji

P{IA}>0,60 s s —
MADIT- ICD Benefit Score >75 pkt [ som
Przebyte CABG: [ S4;90%
Obecnos¢ nsVT g 50
LVEDd > 68 mm  [A5;30%
Liczba akinetycznych segmentow >7 [N 3607

0,00%  10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00% 70,00% 80,00%

Ryec. 50 Poréownanie prawdopodobienstwa wystapienia interwencji adekwatnej (IA) po 5 latach obserwacji w grupach
chorych z obecnym pojedynczym czynnikiem ryzyka IA, w grupie z wynikiem modelu logitowego P{IA}>0,60 oraz w
grupie z punktacja MADIT ICD Benefit Score >75 (odsetek chorych z IA wyznaczono na podstawie prawdopodobienstwo
przezycia pigcioletniego wolnego od interwencji adekwatnej S(t=5) dla grupy badanej, n=260)

CABG - przebyty zabieg pomostowania aortalno-wiencowego, LVEDd -wymiar koricowo-rozkurczowym lewej komory.

nsVT - nieutrwalone czestoskurcze komorowe stwierdzone przed zabiegiem wszczepienia ICD; liczba akinetycznych
segmentow lewej komory serca oceniana na podstawie badania echokardiograficznego
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Tabela 36. Analiza Kaplana-Meiera — kwartyle czasu od
prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego wolnego od interwencji adekwatnej S(t=5) oraz wyniki testu log-rank
poréwnania krzywych przezycia wolnego od IA dla grupy badanej (n=260) oraz dla grup chorych w zaleznosci od

implantacji

do interwencji

adekwatnej (IA),

obecnosci niezaleznych czynnikow ryzyka IA (LVEDd > 68mm, przebyty zabieg CABG, nsVT stwierdzane przed

wszcezepieniem ICD, LAS >7), w zalezno$ci od wyniku MADIT- ICD Benefit Score > 75, oraz od wyniku modelu

logitowego - Pr {IA} > 0,60.

Grupa chorych/czynniki ryzyka interwencji

Percentyle czasu do wystapienia

adekwatnej. Model logitowy. Skala MADIT interwencji adekwatnej (miesigce) S (=5 lat) P
ICD benefit Score. Ql (25%) Me (50%) Q3 (75%)
Wszyscy (n = 260) 31,9 - - 66,4% X
LVEDd > 68 mm (n = 110) 16,4 62,2 - 54,7%
<0,001
LVEDd < 68 mm (n = 150) 58,4 - - 74,7%
Przebyty zabieg CABG:
Tak (n =74) 15,6 42,7 - 45,1%
. <0,001
Nie (n=186) 53,7 - - 75,2%
Obecnos¢ nsVT przed zabiegiem
wszczepienia ICD:
Tak (n=110) 18,8 58,4 - 51,8%
<0,001
Nie (n=150) 61,3 - - 77,9%
Liczba akinetycznych segmentow (LAS) >7
Tak (n =115) 22,5 62,1 - 56,4% 0,004
Nie (n = 145) 49,6 - - 73,8%
MADIT- ICD Benefit Score >75 pkt.
Tak (n = 80) 9,2 26,8 62,0 37,1% <0,001
Nie (n = 180) 63,2 - - 80,1%
Wynik modelu logitowego P{IA}
Pr {IA} > 0,60 (n=66) 12,3 28,3 40,8 24.5% <0,001
Pr {IA} < 0,60 (n=194) 58,3 - - 74,7%

n- liczebnos¢, Mediana czasu do 14 (Me). Kwartyle czasu do wystgpienia IA (Q1, Q3), S(t=5) - Prawdopodobienstwo
przezycia piecioletnie wolnego od 14, wynik testu istotno$ci p,

P {IA} — prawdopodobienstwo wystgpienia interwencji adekwatnej na podstawie modelu logitowego
CABG - przebyty zabieg pomostowania aortalno-wiencowego, LVEDd -wymiar konicowo-rozkurczowym lewej komory.

nsVT - nieutrwalone czestoskurcze komorowe stwierdzone przed zabiegiem wszczepienia ICD; LAS- liczba akinetycznych

segmentow lewej komory serca oceniana na podstawie badania echokardiograficznego
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4.9 Przezycie wolne od burzy elektrycznej (ES) dla grup roznigcych sie obecnoscig

niezaleznego czynnika ryzyka wystgpienia burzy elektrycznej

Na rycinie 51 przedstawiono funkcje przezycia wolnego od ES (odsetek chorych, ktory nie

doswiadczy ES) w grupach chorych, rézniacych si¢ obecnoscig niezaleznego czynnika ryzyka ES:

° Wielonaczyniowa choroba wiencowa (MVD - multi vessel disease) zdefiniowana jako: stan
po rewaskularyzacji >2 gtownych naczyn (LAD, Cx, RCA) lub obecnos¢ CTO w >1 z
glownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 gtéwnego naczynia innego

niz naczynie z CTO.

Dla niezaleznego czynnika ryzyka ES, linia czerwone (czynnik ryzyka wystepuje) lezy ponizej
linii zielonej (czynnik ryzyka nie wystgpuje). Przy poréwnaniu krzywych Kaplana -Meiera testem
log-rank wykazano, ze prawdopodobienstwo przezycia wolnego od ES (odsetek chorych bez ES)
byto istotnie nizsze w grupie chorych z wielonaczyniowg chorobg wiencowa (MVD) w poréwnaniu
do grupy bez MVD (p=0,008, rycina 51, tabela 37).

Pigcioletnie prawdopodobienstwo przezycia wolnego od ES, czyli odsetek chorych bez
wystapienia ES po 5 latach obserwacji byl nizszy w grupie chorych zMVD w poréwnaniu do chorych
bez MVD (86,8% vs 96,0%; p=0,008; tabela 37).
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Ryc. 51 Krzywe przezycia wolnego od wystapienia burzy elektrycznej (ES) w grupach chorych rdéznigcych si¢
wystapieniem niezaleznego czynnika ryzyka burzy elektrycznej: wielonaczyniowa chorobg wienicowg*

Wynik testu istotnosci oraz pigcioletnie prawdopodobienstwo przezycia bez wystapienia ES.

Os Y odsetek chorych bez doswiadczenia ES, Os X — czas obserwacji. wynik testu istotnosci p, S(t=35)
przezycie pigcioletnie wolne od ES, n — liczebnos¢ * Wielonaczyniowa choroba wiencowa zdefiniowana jako: stan po
rewaskularyzacji >2 gtownych naczyn (LAD, Cx, RCA) lub obecnos¢ CTO w =1 z gtownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i

stan po rewaskularyzacji >1 innego gtownego naczynia (LAD, Cx, RCA)
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Tabela 37. Analiza Kaplana-Meiera — kwartyle czasu przezycia od implantacji do wystapienia burzy
elektrycznej (ES), prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego wolnego od ES i wyniki testu log-rank poréwnania

krzywych przezycia wolnego od ES dla grupy badanej (n=260) oraz dla grup chorych w zalezno$ci od obecnosci
niezaleznego czynnika ryzyka ES (wielonaczyniowa choroba wiencowa *)

0l Me
Grupa chorych ST (1=5 1at) P
(miesiace) (miesiace)
Wszyscy - 91,5% X
Wielonaczyniowa choroba wiencowa *
Tak (n=117) 120 - 86,8% 0,008
Nie (n = 143) - - 96,0%

n- liczebnosé, Mediana czasu do wystgpienia ES (Me). Kwartyle czasu do wystgpienia ES (Q1, Q3). S(t=5) -
Prawdopodobienstwo przezycia piecioletnie wolnego od ES, wynik testu istotnosci - p

* Wielonaczyniowa choroba wienicowa zdefiniowana jako: stan po rewaskularyzacji >2 gtownych naczyn (LAD, Cx, RCA)
lub obecnos¢ CTO w =1 z gltownych naczyn (LAD, Cx, RCA) i stan po rewaskularyzacji >1 innego gtownego naczynia
(LAD, Cx, RCA)

4.10  Przezycie wolne od interwencji nieadekwatnej ICD (InA) dla grup rozZnigcych sie
obecnosciq niezaleznych czynnikow ryzyka wystgpienia interwencji nieadekwatnej ICD

Na rycinie 52 zilustrowano funkcje przezycia wolnego od InA (odsetek chorych, ktory nie
doswiadczy InA) w grupach chorych, r6znigcych si¢ obecnoscia niezaleznych czynnikéw ryzyka InA

to jest:

o wiek chorego < 68 roku zycia

o napadowe migotanie przedsionkow (AF) stwierdzane przed wszczepieniem ICD.

Dla wszystkich istotnych czynnikow ryzyka InA, linie czerwone (czynnik ryzyka wystepuje)
leza ponizej linii zielonej (czynnik ryzyka nie wystgpuje). Prawdopodobienstwo przezycia wolnego
od InA (odsetek chorych bez InA) byto istotnie nizsze w grupach chorych, u ktérych obecne bytly
uwzglednione czynniki ryzyka InA w poréwnaniu do grup bez czynnikdéw ryzyka (rycina 52, tabela
38).

Pigcioletnie prawdopodobienstwa przezycia bez doswiadczenia InA bylo nizsze w grupie
chorych z napadowym migotaniem przedsionkow (AF) w porownaniu do chorych bez napadowego
AF (74,8% vs 90,2%) oraz w grupie pacjentow < 68 roku zycia w porOwnaniu z grupg > 68 roku

zycia (84,2% vs 92,2%) (tabela 38).
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Ryec. 52 Krzywe prawdopodobienstwa przezycia wolnego od interwencji nicadekwatnej (InA) w grupach chorych
r6znigcych: niezaleznymi czynnikami ryzyka wystapienia InA; a) napadowe migotanie przedsionkow;
b) wiek < 68 lat. Wynik testu istotnosci oraz pigcioletnie prawdopodobienstwa przezycia bez wystapienia InA,
Os Y odsetek chorych bez doswiadczenia ES, Os X — czas obserwacji, p - wynik testu istotnosci, S(t=5)

przezycie piecioletnie wolne od InA, n — liczebnos¢
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Tabela 38. Analiza Kaplana-Meiera — kwartyle czasu przezycia od implantacji do wystapienia interwencji
nieadekwatnej (InA), prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego wolnego od InA i wyniki testu log-rank por6wnania
krzywych przezycia wolnego od InA dla grupy badanej (n=260) oraz dla grup chorych w zalezno$ci od obecnosci
niezaleznych czynnikow ryzyka InA: AF — napadowe migotanie przedsionkow, wiek < 68 lat

Grupa chorych 01 (miesiace) S (=5 lat) P
Wszyscy - 87,9% x
Wiek < 68 lat, Tak (n = 129) - 84,2%
0,043
Nie (n=131) - 92,2%
Napadowe AF: Tak (n =39) 26,3 74,8% 0.001
Nie (n =221) - 90,2% ’

n- liczebnosé¢, S(t=>5) - Prawdopodobienstwo przezycia piecioletnie wolnego od InA, Kwartyle czasu do wystgpienia InA
(01, 03). S(t=5), p - wynik testu istotno$ci log-rank
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5. Dyskusja

Chorzy z niewydolnos$cig serca i obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory (HFrEF) znajduja
sie w grupie wysokiego ryzyka naglego zgonu sercowego (SCD) 2°. W tej grupie szczegdlnie
zagrozeni SCD pozostaja chorzy z niedokrwienng etiologia HFrEF. Kolejne badania, poczawszy od
lat 90-tych dowiodty skutecznos$ci kardiowerterow- defibrylatorow (ICD) w prewencji nagltego zgonu
sercowego u pacjentow niedokrwienna etiologia HFrEF & 141721 Znalazto to odzwierciedlenie w
najwyzszej klasie zalecen §wiatowych towarzystw kardiologicznych dla terapii ICD w profilaktyce
pierwotnej SCD u chorych z niedokrwiennym uszkodzeniem serca i LVEF < 35% 29,

Jakkolwiek wszczepienie ICD w tej grupie chorych stato si¢ szeroko stosowang metoda
leczenia, to korzys$ci w postaci redukcji $miertelnosci nie s3 w tej populacji pacjentow rowne i
okupione wysoka ceng jakg stanowig interwencje adekwatne ICD, ktore niekorzystnie wptywaja na
jako$é zycia (QoL), zwiekszaja ryzyko progresji niewydolnosci serca i ryzyko zgonu 6! 67- 75 86,93, 94,

W skrajnych przypadkach niestabilnosci arytmicznej dochodzi do burzy elektrycznej, czyli
wielokrotnych interwencji adekwatnych w krotkim czasie, co stanowi stan zagrozenia zycia i wigze
sie ze ztym rokowaniem %2. Wlasciwa identyfikacja chorych zagrozonych wystgpieniem interwencji
adekwatnych 1 burzy elektrycznej ma krytyczne znaczenie, jednocze$nie okreslenie czynnikow
ryzyka wystapienia tych zdarzen pozostaje wyzwaniem wspotczesnej kardiologii, poniewaz dane nie
sa jednoznaczne.

Wigkszos¢ chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD nigdy nie doswiadczy
interwencji adekwatnej, pozostajac narazonymi na dzialania niepozadane takie jak interwencje
nieadekwatne, mogace ograniczy¢ korzysci z ICD 1 stanowigce najczgstsze powiktanie terapii z
uzyciem kardiowerterow-defibrylatorow "> %

Uzasadnione jest wiec poszukiwanie czynnikdw ryzyka interwencji nieadekwatnych 1

zdefiniowanie grupy chorych szczegdlnie zagrozonej ich wystgpieniem.

5.1 Interwencje adekwatne ICD (IA)

5.1.1  Czestos¢ wystepowania interwencji adekwatnych ICD (IA)

Interwencje adekwatne (IA) w grupie chorych z HFrEF i ICD wszczepionym w profilaktyce
pierwotnej SCD nie sg zjawiskiem rzadkim. W badaniu MADIT II (pacjenci z pozawalowym
uszkodzeniem serca i LVEF < 30%) IA odnotowano u 24 % chorych z ICD (Sredni czas obserwacji
wyniost 21 miesiecy) %. Podobna czestos¢ IA obserwowano badaniu SCD-HeFT (chorzy z

niedokrwienng oraz nieniedokrwienng etiologia HFrEF 1 LVEF < 35%). W trakcie obserwacji z
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mediang 45,5 miesigca, IA odnotowano u 21,3 % pacjentéw z ICD 7. Co ciekawe, dane pochodzace
z badan obserwacyjnych wykazuja nizsza czgstos¢ wystgpowania [A w porownaniu do badan
randomizowanych. Weeke i wsp., w oparciu o dunski rejestr chorych z niedokrwienng etiologia
HFrEF 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej, odnotowali interwencje adekwatne u 13,5%
pacjentow w trakcie obserwacji wynoszacej 1,9 £ 1,3 roku 7.

W badaniu wlasnym, TA wystapity u 79 sposrdéd 260 chorych, co stanowito 30,4% badane;j
grupy. Wyzszy odsetek chorych z IA w pordwnaniu z danymi literaturowymi, mozna wytlumaczy¢
dhuzszym czasem obserwacji (Sredni czas obserwacji w moim badaniu wyniost 4,47 + 3,02 roku).
IA odnotowane byty do 6 lat od wszczepienia ICD (czas do IA wyniost od 0,4 do 72 miesigcy) co
moze $wiadczy¢ o trwatym ryzyku wystapienia arytmii komorowych u chorych z niedokrwiennym

tlem HFrEF i moze wyjasni¢ obserwowang dlugoterminowa korzys¢ z terapii ICD - %,

5.1.2  Czynniki ryzyka wystgpienia interwencji adekwatnych ICD (IA)

Wphw wieku na czestos¢ wystgpienia interwencji adekwatnych ICD (14)

Obserwuje si¢ mniejsze korzysci ze wszczepienia ICD w profilaktyce pierwotnej SCD w grupie
chorych starszych w poréwnaniu do mtodszych pacjentow, co mozna wyjasni¢ rosngcym wraz z
wiekiem ryzykiem zgonu z przyczyn niearytmicznych %1% Jednak wptyw wieku na ryzyko IA nie
jest jednoznaczny.

Weeke 1 wsp., na podstawie analizy dunskiego rejestru ICD (1609 pacjentéw z niedokrwiennym
uszkodzeniem mig$nia serca i ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD) nie wykazali
zwigzku wieku z ryzykiem IA 7. Podobnie Bergau i wsp., na podstawie metaanalizy badan
obejmujacych chorych z niedokrwiennym 1 nieniedokrwiennym uszkodzenia mi¢$nia serca oraz ICD
wszczepionym w profilaktyce pierwotnej, nie wykazali istotnej korelacji wieku z ryzykiem
wystapienia [A. Wykazano jednak trend do czestszego wystgpowania IA w grupie chorych
mtodszych 7°.

Younis 1 wsp. wykazali w oparciu o metaanalize badan MADIT-II, MADIT-CRT, MADIT-RIT
oraz MADIT-RISK (4503 pacjentow z niedokrwienng i nieniedokrwienng etiologiag HFrEF oraz ICD
wszczepionym w profilaktyce pierwotnej, 40% chorych z CRT-D), ze wiek < 75 lat byl niezaleznym
czynnikiem ryzyka wystgpienia arytmii komorowej zdefiniowanej jako VT > 200/min lub VF ¢

Odmienne wyniki przedstawit Blumer 1 wsp., na podstawie analizy 245 chorych z
niedokrwiennym uszkodzeniem migsénia serca i profilaktycznie wszczepionym ICD. Wykazano, ze

ryzyko IA rosto wraz z wiekiem (HR=1,36 na kazdy wzrost wieku o 10 lat) 1°%.

108



Wyniki mojej pracy sg zbiezne z wynikami Weeke 1 Bergau. W analizowanej przeze mnie
grupie, chorzy z IA byli mlodsi (66,2 + 8,6 lat vs 67,8 + 8,6 lat w grupie bez [A). Odsetek chorych
< 64 roku zycia wyniost 41,7% w grupie z A 1 32,6% w grupie bez A (warto$¢ progowa = 64 lata
wyznaczono w oparciu o krzywa ROC). Nie wykazatem jednak istotnej zaleznosci wieku z ryzykiem

IA.

Wptyw plci na czestos¢ wystegpowania interwencji adekwatnych ICD (IA4)

Hormony steroidowe, takie jak estrogen czy progesteron wplywaja na profil ryzyka chorob
sercowo-naczyniowych, biorg udzial w regulacji ci$nienia krwi, przeplywie krwi, procesach
zapalnych i miazdzycowych. Malo jest wiadomo, jak wplywaja na ryzyko wystgpienia arytmii
komorowych i interwencji ICD. Wskazuje si¢ jednak na czgstsze wystepowanie [A u mezczyzn.

W metaanalizie Conen 1 wsp. (chorzy z ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD)
wykazano, ze kobiety mialy istotnie nizsze ryzyko IA w poréwnaniu do mezczyzn 2. Podobne
wyniki przedstawil Santangeli i wsp. na podstawie metaanalizy badan MADIT-II, MUSTT, SCD-
HeFT, DEFINITE oraz COMPANION (chorzy z niedokrwienng 1 nieniedokrwienng etiologia HFrEF
oraz ICD lub CRT-D wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD). Co ciekawe, pomimo nizszego
ryzyka IA u kobiet nie wykazano roznic plci w $§miertelno$ci catkowitej. Thumaczy si¢ to, mniejszym
udziatem SCD z przyczyn arytmicznych w $miertelnosci catkowitej wsrod kobiet w poréwnaniu do
mezczyzn w populacji chorych z HFrEF 1%,

W przeciwienstwie do powyzszych prac, nie wykazalem zalezno$ci plci z ryzykiem IA. Moze
to wynika¢ z ograniczonej liczebnosci analizowanej grupy (n = 260), w ktorej kobiety stanowily
15,3% chorych (n =40), co jest zgodne z danymi z literatury wskazujagcymi na mniejszy udziat kobiet
(na poziomie 10-30%) w badaniach dotyczacych chorych z ICD 102104,

Wphw klasy czynnosciowej HFrEF wedtug NYHA na ryzyko interwencji adekwatnych ICD (IA)

Literatura dostarcza dowodow na mniejsze korzysci z profilaktycznego wszczepienia ICD u
chorych z HFrEF w klasie czynnosciowej NYHA III w poréwnaniu do chorych w klasie
HYHA II 1%°. Wskazuje sie, ze klasa Il wedtug NYHA jest niezaleznym czynnikiem ryzyka zgonu w
populacji chorych z HFrEF i ICD wszczepionym w prewencji pierwotnej SCD 1%, Chorzy z
niewydolnoscig serca w klasie czynnosciowe] NYHA IV najczgsciej nie sg kandydatami do
profilaktycznego wszczepienia ICD, o ile nie rozwaza si¢ u nich ICD z funkcjg resynchronizacji
(CRT-D), zastosowania urzadzenia wspomagajacego czynno$é serca lub przeszczepienia serca °’.

Przedmiotem dyskusji pozostaje natomiast zwigzek klasy czynnosciowej NYHA z ryzykiem

IA. Briongos-Figuero 1 wsp. na podstawie analizy 621 chorych z HFrEF 1 profilaktycznie
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implantowanym ICD, nie wykazali zwigzku klasy czynno$ciowej wedtug NYHA z ryzykiem
wystapienia IA 17, Zeitler i wsp., na podstawie metaanalizy badan MADIT II oraz SCD-HeFT
(chorzy z HFrEF 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD) wykazali, ze ryzyko 1A bylo
wyzsze u chorych w klasie NYHA II 1 IIl w poréwnaniu do pacjentéw asymptomatycznych (klasa
czynnos$ciowa NYHA I) .

W badaniu wlasnym, nie znalaztem zalezno$ci pomiedzy klasg czynno$ciowa wedtug NYHA a
ryzykiem [A. Pewnym ograniczeniem pracy byla analiza klas NYHA I 1 I1I tacznie (z uwagi na czgste
rozpoznanie ,,NYHA w klasie NYHA II/III” w dokumentacji zrodtowej) oraz brak analizy dynamiki
objawow niewydolnosci serca (zmian klasy NYHA) po wszczepieniu ICD. Wskazuje si¢ bowiem na
wzrost ryzyka IA po hospitalizacji z powodu zaostrzenia niewydolnos$ci serca, a wigc zmiany klasy

NYHA 112, 130.

Wplyw chorob wspotistniejgcych na ryzyko interwencji adekwatnych ICD (1A4)

Wykazano, ze choroby wspotistniejace takie jak cukrzyca, niewydolno$¢ nerek, POChP,
miazdzyca tt. obwodowych sg czynnikami ryzyka zgonu chorych z HFrEF i ICD. Tym samym moga
ogranicza¢ korzysci z profilaktycznego wszczepienia ICD 73108,

Dane na temat wptywu chordb wspoélistniejagcych na ryzyko wystgpienia IA sg niejednoznaczne.
W metaanalizie Gracieux 1 wsp. (chorzy z HFrEF o etiologii niedokrwiennej i profilaktycznie
wszczepionym ICD) nie wykazano wptywu chorob wspotistniejacych takich jak POChP, nadcis$nienie
tetnicze, przewlekta choroba nerek na czesto$é wystepowania IA .

Ciekawe wnioski ptyng z pracy Ruwalda 1 wsp. (subanaliza badania MADIT-RIT, chorzy z ICD
wszczepionym w profilaktyce pierwotnej 1 HFTEF o etiologii niedokrwiennej 1 nieniedokrwiennej).
Wykazano bowiem zwigzek cukrzycy z podwyzszonym ryzykiem IA, co tlumaczy si¢
proarytmicznym wplywem zaburzen regulacji autonomicznej, wtoknienia 1 niedokrwienia
myocardium u chorych z cukrzyca 1. Lee i wsp. na podstawie danych kanadyjskiego rejestru (3445
chorych z HFrEF 1 profilaktycznie wszczepionym ICD) wykazali, ze ryzyko IA rosto wraz ze
wzrostem stezenia kreatyniny. Stwierdzono roéwniez, ze chorzy palacy jak 1 chorzy z anemig
(stezeniem hemoglobiny < 12g/dl) mieli nizsze ryzyko IA w poréwnaniu do chorych niepalacych i
chorych z prawidlowym stezeniem hemoglobiny (> 12g/dl) 11°.

W mojej pracy, analizowalem wptyw na wystepowanie IA takich choréb jak: nadcisnienie
tetnicze, cukrzyca, nikotynizm, przebyty udar OUN, obecno$¢ miazdzycy tetnic szyjnych lub tetnic
obwodowych, POChP, przewleklej choroby nerek z punktem odciecia dla GFR < 60 ml/min/kg 1
<30ml/min/kg. Nie znalaztem istotnych zalezno$ci pomigdzy tymi chorobami a ryzykiem IA. Chorzy

z niewydolnoscig nerek (GFR < 60ml/min/kg) nieistotnie rzadziej doS§wiadczali IA, co stoi w
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sprzecznos$ci z wynikami Lee 1 wsp. Analizowalem rowniez zwigzek stezenia cholesterolu LDL jako
markera skuteczno$ci leczenia hipolipemizujacego. Istnieja bowiem doniesienia o korzystnym
wplywie leczenia statynami na redukcje ryzyka SCD 1!, Nie znalaztem jednak zwigzku stezenia LDL
z ryzykiem IA.

Wplyw parametrow elektrokardiograficznych i arytmii na ryzyko interwencji

adekwatnych ICD (IA4)

Sposréd parametrow elektrokardiograficznych i arytmii jako potencjalnych predyktorow 1A
szczegbOlne zainteresowanie wzbudza czestos¢ spoczynkowa akcji serca (HR), szeroko$¢ zespotu

QRS, nieutrwalone cze¢stoskurcze komorowe (nsVT) oraz migotanie przedsionkow.

Czestos¢ spoczynkowa serca

W oparciu o subanaliz¢ badania MADIT II, Singh 1 wsp. nie wykazali zwigzku spoczynkowe;j
czegstos¢ akceji serca > 80/min. z ryzykiem IA. Parametr ten okazat si¢ natomiast czynnikiem ryzyka
hospitalizacji z powodu zaostrzenia HFrEF 2. Odmienne wyniki przedstawit Younis i wsp w oparciu
metaanalize badan MADIT-II, MADIT-CRT, MADIT-RIT i MADIT-RISK (4503 pacjentow z
niedokrwienng i nieniedokrwienng etiologiag HFrEF i ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotne;,
40% chorych z CRT-D). Wykazano korelacje spoczynkowej czestosci serca > 75/min z
podwyzszonym ryzykiem wystapienia arytmii komorowej zdefiniowanej jako VT > 200/min lub
VF ¢ Interesujace wnioski przedstawit Koukam i wsp., ktorzy wykazali, ze przyspieszona czestos$¢
serca przed wystagpieniem [A, wigzata si¢ z brakiem skuteczno$ci stymulacji antytachyarytmiczne;j
(ATP) 13, Podobng zaleznos¢ wykazano dla braku stosowania beta-adenolitykow. Sugeruje sig, ze
obnizenie czgstosci spoczynkowej przez beta-adrenolityki moze zwiekszy¢ skutecznosci ATP w
przerwaniu arytmii komorowej.

W badaniu wlasnym, nie wykazatem zwigzku spoczynkowej czgstosci akcji serca z ryzykiem
IA, co jest zgodne z wynikami Singha i wsp. Odsetek chorych stosujacych beta-adrenolityki w
prezentowanym badaniu byt wysoki, zarowno w grupie z 1A jak 1 w grupie bez 1A (odpowiednio
98,7% vs 98,3%), co mogto wplyna¢ na brak istotnych réznic w spoczynkowej czestosci akcji serca

pomiedzy grupami.

Szerokos¢ zespotu ORS.

Poszerzenie zespotu QRS > 120 ms skojarzone jest ze zwigkszona $miertelnoscig catkowita 1
ryzykiem SCD w grupie chorych z HFrEF '!*. Dane na temat zaleznosci poszerzenia zespotu QRS i

ryzyka IA sa przedmiotem dyskusji.
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Maciag 1 wsp. wykazali zwigzek poszerzenia zespotu QRS > 140 ms z podwyzszonym
ryzykiem IA w grupie chorych z choroba niedokrwienng i ICD wszczepionym w profilaktyce
pierwotnej. Ryzyko to rosto dodatkowo na kazde 10 ms powyzej tej wartosci 1*°. Odmienne wnioski
przedstawil Singh 1 wsp. w oparciu o subanalize badania MADIT II. Nie wykazano zaleznosSci
szerokosci zespotu QRS > 120 ms, bloku prawej odnogi czy bloku lewej odnogi pgczka Hisa z
ryzykiem wystgpienia IA w grupie chorych z pozawatowym uszkodzeniem serca i profilaktycznie
implantowanym ICD !'2,

W prezentowanej pracy nie znalaztem zaleznosci pomig¢dzy szerokoscia zespotu QRS > 120
ms, obecnoscig bloku prawej czy obecnoscig bloku lewej odnogi peczka Hisa a ryzykiem IA, co

pozostaje w zgodzie z wynikami Singha i wsp.

Nieutrwalone czestoskurcze komorowe (nsVT) stwierdzane przed zabiegiem wszczepienia ICD

Nieutrwalone czestoskurcze komorowe (nsVT) od wielu lat wzbudzaja zainteresowanie jako
markery podwyzszonego ryzyka arytmii komorowych i naglego zgonu sercowego. Metaanaliza De
Sousa i wsp. wykazata, ze nsVT sg niezaleznym czynnikiem ryzyka nagtego zgonu sercowego (SCD)
w populacji chorych z HFrEF %8, Verma i wsp. na podstawie retrospektywnej analizy 421 chorych z
ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD (chorzy z niedokrwienng i nieniedokrwienng
etiologia HFrEF) wykazali, ze obecno$¢ nsVT stwierdzanych przed zabiegiem wszczepienia ICD
byta czynnikiem ryzyka IA 7. Podobne wyniki przedstawit Younis i wsp., na podstawie metaanalizy
badan MADIT-II, MADIT-CRT, MADIT-RIT, MADIT-RISK. Wykazano, ze nsVT obecny przed
zabiegiem wszczepienia ICD, byl niezaleznym czynnikiem ryzyka wystgpienia czgstoskurczu
komorowego VT >200/min. lub VF ¢,

W mojej pracy, nieutrwalone czestoskurcze komorowe (nsVT) stwierdzane przed zabiegiem
wszczepienia ICD wystgpowaly istotnie czgsciej w grupie chorych z IA 1 okazaty si¢ by¢ niezaleznym

czynnikiem ryzyka wystapienia IA, co jest zgodne z przedstawionymi danymi z literatury.

Migotanie przedsionkow stwierdzane przed zabiegiem wszczepienia ICD.

Wsrod potencjalnych przyczyn proarytmicznego wplywu migotania przedsionkow (AF)
wymienia si¢ zaburzenia hemodynamiczne, niedokrwienie i zaburzenia repolaryzacji migsnia serca
zwigzane tachykardig oraz nieregularnym rytmem w trakcie migotania przedsionkéow 8. Wskazuje
si¢ na zwigzek migotania przedsionkow z podwyzszonym ryzykiem IA, jakkolwiek obserwacje te
dotyczyly chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce wtérnej SCD '°. Nie wykazano takiej
zalezno$ci dla populacji chorych z ICD wszczepionym w prewencji pierwotnej SCD (subanaliza

badania MADIT II Zareby i wsp.) 12
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W mojej pracy nie wykazatem zalezno$ci pomi¢dzy napadowym lub utrwalonym migotaniem
przedsionkow stwierdzanym przed wszczepieniem ICD a ryzykiem IA, co jest zgodne z wynikami

Zareby 1 wsp.

Arytmie komorowe wystepujgce w ostrej fazie zawatu serca.

Uwaza si¢, ze nagle zatrzymanie krazenia wskutek arytmii komorowych, ktére wystapito w
ostrej fazie zawatlu (tj. do 48 godzin od poczatku niedokrwienia) nie stanowi wskazania do
zabezpieczenia chorego ICD w profilaktyce wtornej SCD, a migotaniem komor wystepujace w ostrej

fazie zawalu serca nie zwigksza ryzyka SCD w obserwacji odlegtej 2> 121,

Jednak wptyw komorowych zaburzen rytmu wystepujacych w ostrej fazie zawatu na ryzyko
SCD nie jest jednoznaczny. Liang i wsp., w oparciu o analize 26 chorych z ICD wszczepionym
wczesnie po zawale serca wiktanym utrwalonym czestoskurczem komorowym (VT) lub migotaniem
komér (VF), wykazali wysoka czestos¢ IA w tej grupie pacjentow 22, W trakcie obserwacji
wynoszacej 3,1 £ 2,7 lat, IA wystapita u 46% grupy. Wigkszo$¢ chorych z 1A (n=10) stanowili
pacjenci z wywiadem monomorficznego VT w trakcie ostrego niedokrwienia. Sugeruje si¢, ze VF w
ostrej fazie zawalu jest przejSciowym zjawiskiem zwigzanym z ostrym niedokrwieniem myocardium,
natomiast monomorficzny VT wystepujacy w ostrej fazie zawatu serca moze $wiadczy¢ o istnieniu
trwatego substratu dla arytmii komorowej, dlatego ta grupa wymaga uwaznej stratyfikacji ryzyka

SCD wczesnie po zawale serca.

W badanej przeze mnie grupie chorych nie wykazalem zwigzku arytmii komorowych
wystepujacych w ostrej fazie zawatu z ryzykiem IA. Z powodu ograniczen pracy retrospektywnej nie
moglem dokona¢ doktadnej oceny morfologii arytmii komorowej we wczesnej fazie zawatu 1

przeprowadzi¢ odrebnej analizy ryzyka IA dla chorych z monomorficznym VT i dla chorych z VF.

Obecnos¢ wskazan do stymulacji serca w momencie wszczepienia ICD, a ryzyko interwencji

adekwatnych ICD (IA4)

Istnieja dowody na niekorzystny wpltyw niefizjologicznej stymulacji prawej komory u
pacjentoéw z HFrEF i1 ICD. W badaniu DAVID (chorzy z LVEF < 40%) poréwnano chorych z
jednojamowym ICD (ICD-VR) z grupa chorych z dwujamowym ICD (ICD-DR). Obie grupy r6znity
si¢ trybem stymulacji (w grupie ICD-DR zaprogramowano tryb DDDR z czgstoscig podstawowa
70/min., w grupie ICD-VR tryb VVI z czgsto$cig podstawowa 40/min.). Odsetek stymulacji
prawokomorowej byl istotnie wyzszy w grupie ICD-DR co wigzato si¢ z wyzsza $miertelno$cia
catkowita w poréwnaniu z chorymi z ICD VR. Zalezno$¢ ta byla szczegdlnie widoczna wsrod
chorych z odsetkiem stymulacji prawokomorowej powyzej 40% 23,
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Zaktadajac potencjalnie niekorzystny wpltyw stymulacji prawokomorowej, analizowatem
zwigzek wskazan do stymulacji serca podczas kwalifikacji do zabiegu wszczepienia ICD z ryzykiem

IA. Nie stwierdzilem jednak wptywu tego parametru na ryzyko wystepowania IA.

Zwiqzek wskaznikow echokardiograficznych z ryzykiem interwencji adekwatnych ICD (1A)

Sposrod wskaznikow echokardiograficznych przydatnych dla predykcji arytmii komorowych
w populacji chorych z HFrEF szczeg6lne zainteresowanie wzbudza frakcja wyrzutowa lewej komory

(LVEF), wymiar lewej komory oraz obszar pozawalowego uszkodzenia myocardium.

Frakcja wyrzutowa lewej komory (LVEF).

Stopien uszkodzenia lewej komory serca jest uznanym predyktorem $miertelnosci ogolnej i
nagltej $mierci sercowej (SCD), a frakcja wyrzutowa lewej komory serca stata si¢ kluczowym
parametrem w kwalifikacji chorych do wszczepienia ICD w prewencji pierwotnej SCD 4 17:19:23,

Jednak wptyw LVEF na czgsto$¢ wystepowania IA w populacji chorych z HFrEF nie jest
jednoznaczny i pozostaje przedmiotem dyskusji. Singh i wsp. w oparciu o analiz¢ badania MADIT
II, nie wykazali zwigzku LVEF z czestoscig IA w grupie chorych z pozawatowym uszkodzeniem
serca i ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD 2. Analogiczne wyniki przedstawil
Bergau i wsp. na podstawie metaanalizy badan obejmujacych chorych z niedokrwiennym i
nieniedokrwiennym uszkodzeniem migsnia serca oraz ICD wszczepionym w profilaktyce
Pierwotnej SCD °.

W kontrowersji do powyzszych prac, Younis i wsp. na podstawie metaanalizy badan MADIT-
II, MADIT-CRT, MADIT-RIT i MADIT-RISK wykazali, ze LVEF < 25% byta niezaleznym
czynnikiem ryzyka wystgpienia VT>200/min lub VF, jakkolwiek parametr ten mial najnizsza wartos¢
predykcyjna sposrdéd wykazanych niezaleznych czynnikow ryzyka VT lub VF (ryzyko wzgledne HR
dla LVEF <25% byto réwne 1,28) ¢,

W badaniach wilasnych, LVEF nie okazata si¢ by¢ czynnikiem ryzyka IA co pozostaje w
zgodzie z wynikami Singha 1 Bergau, ale sto1 w sprzeczno$ci z wynikami Younisa. Zauwazylem
jednak, ze LVEF byta nizsza w grupie IA. Najwi¢ksza roznicg¢ wykazatem dla warto$ci progowej
LVEF < 28% (34,1% grupy 1A vs 25,4% grupy bez IA). Nie byly to jednak roznice istotne
statystycznie, co mogto wynika¢ ze zbyt malej liczebnosci grupy. Innym wyjasnieniem moich
wynikoOw moze by¢ hipoteza, ze ryzyko arytmii komorowych w grupie chorych z niedokrwiennym

uszkodzeniem serca i LVEF < 35% nie wzrasta istotnie wraz z dalszym spadkiem LVEF ponizej 35%.
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Wymiar koncowo — rozkurczowy lewej komory (LVEDd).

Juz w 1993 roku Lee i wsp. dowiedli zwigzku wymiaru lewej komory z ryzykiem SCD i
$miertelnosci ogdlnej. Wykazano, ze wymiar koncowo-rozkurczowy lewej komory (LVEDA)
indeksowany do powierzchni ciata wiekszy od 4 cm/m? byl niezaleznym czynnikiem ryzyka SCD i
$miertelnosci ogdlnej w grupie chorych z HFrEF 24, Narayan i wsp. wykazali, ze LVEDd > 69mm
dla m¢zezyzn 1 >62 mm dla kobiet byl czynnikiem ryzyka pozaszpitalnego SCD, szczeg6lnie w

grupie chorych z LVEF < 35% 1.

Dane dotyczace zwigzku LVEDd z ryzykiem IA sa skape, jakkolwiek wskazuje si¢ na zwigzek
dylatacji lewej komory z podwyzszonym ryzykiem IA. Aleong i wsp., na podstawie subanalizy
badania GRADE (930 chorych z ICD, 74% stanowili pacjenci z ICD wszczepionym w prewencji
pierwotnej, 71% chorzy z choroba wiencowa) wykazali zwigzek LVEDd z ryzykiem IA (ryzyko IA
rosto 0 33% na kazdy wzrost LVEDd o 10 mm) *?°. Verma i wsp. analizowali czynniki ryzyka IA w
grupie chorych z HFTEF o etiologii niedokrwiennej lub nieniedokrwiennej i ICD wszczepionym w
prewencji pierwotnej SCD. Wykazano, ze chorzy, ktorzy doswiadczyli IA mieli istotnie statystycznie
wiekszy wymiar LVEDd w porownaniu do grupy bez IA (65+8 mm vs 60+8 mm). Istotne, ze rdznice
te wykazano jedynie w podgrupie chorych z niedokrwienng etiologia HFrEF. Analiza
wieloczynnikowa nie potwierdzila jednak wartosci predykcyjnej LVEDd dla wystapienia IA.
LVEDd nie okazat si¢ by¢ niezaleznym czynnikiem ryzyka [A) .

W mojej pracy wykazatem, ze wymiar LVEDd byt istotnie wigkszy w grupie IA. Dowiodtem,
ze wymiar LVEDd > 68 mm (wartos$¢ progowa LVEDd = 68mm wyznaczono w oparciu o krzywa
ROC) okazat si¢ niezaleznym czynnikiem ryzyka wystapienia IA. Moje wyniki pozostaja w zgodzie
z obserwacjami Aleonga i Vermy. Wyjasnieniem zwigzku LVEDd z ryzykiem IA moze by¢ hipoteza,
ze dylatacja lewej komory jako konsekwencja niekorzystnego remodelingu lewej komory zwigksza
ryzyko arytmii komorowej wskutek zaburzen funkcjonowania komoérkowych kanatow jonowych i

wydhuzenia potencjatu czynnosciowego miocytow 27,

Regionalne zaburzenia kurczliwosci lewej komory serca. Pozawatowy tetniak lewej komory

Zwiazek regionalnych zaburzen kurczliwosci lewej komory z ryzkiem zgonu i1 ryzykiem arytmii
komorowych jest od wielu lat przedmiotem zainteresowania. Juz w 1993 roku Nath i wsp. wykazali,
ze rozlegly obszar zaburzen kurczliwo$ci migs$nia lewej komory oceniany na podstawie
wentrykulografii zwigzany byl z wyzZszym ryzkiem zgonu 1 bardziej nasilonymi objawami

niewydolnosci serca 128,
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Wspolczesne metody obrazowania takie jak rezonans magnetyczny (MRI) pozwalajg doktadnie
oceni¢ obszar blizny pozawatowej, ktory moze stanowi¢ substrat arytmii komorowej w mechanizmie
reentry 12°. Badanie Wu i wsp. wykazalo, ze wielko$¢ blizny myocardium lewej komory oceniane;
metodg MRI serca koreluje z podwyzszonym ryzykiem IA w grupie osob z profilaktycznie
wszczepionym ICD (badanie MRI wykonywano przed wszczepieniem ICD) 30,

Jednak badanie MRI ma ograniczone zastosowanie w codziennej praktyce, gdzie do oceny
regionalnych zaburzen kurczliwosci myocardium szeroko wykorzystuje si¢ echokardiografie.
Mahenthiran 1 wsp. analizowali zwigzek regionalnych zaburzen kurczliwosci lewej komory
ocenianych na podstawie badania echokardiograficznego z wystgpieniem ztozonego punktu
koncowego (IA lub zgon). Grupe badang stanowito 140 chorych z choroba wiencowa i ICD
wszczepionym w prewencji wtornej (75% grupy) lub pierwotnej SCD. Wykazano, ze Wall Motion
Score Index (WMSI) > 1,5 oraz liczba akinetycznych segmentow lewej komory > 2 z zakresu
unaczynienia prawej tetnicy wiencowej byly czynnikami ryzyka wystapienia zlozonego punktu
koncowego 131,

W odroznieniu od pracy Mahenthirana, analizowatem jednorodng grupe chorych z
niedokrwienng etiologia HFrEF 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD. Z uwagi na
ograniczenia wynikajgce z retrospektywnego charakteru mojej pracy oceniatem liczbe akinetycznych
segmentow lewej komory bez analizy WMSI, ktory nie jest rutynowo oceniany w trakcie badania

echokardiograficznego oraz jest bardziej subiektywnym parametrem niz ocena akinezy myocardium.

Wykazatem, ze liczba akinetycznych segmentow lewej komory (LAS) > 7 byla niezaleznym
czynnikiem ryzyka wystapienia [A (warto$¢ odcinajacg dla LAS wyznaczono na podstawie krzywe;j
ROC, zastosowano klasyczny podziat lewej komory na 17 segmentow). Jakkolwiek obszar akinezy
lewej komory serca nie jest tozsamy z substratem arytmii komorowej, to wydaje si¢, ze rozlegle
zaburzenia kurczliwo$ci lewej komory koreluja z ryzykiem arytmii komorowej i moga byc¢
przydatnym parametrem w stratyfikacji ryzyka wystapienia arytmii komorowych i IA w grupie

chorych z niedokrwiennym tlem HFrEF.

Pozawalowy tetniak lewej komory uznawany jest za obszar potencjalne proarytmiczny. Ningh
1 wsp. na podstawie analizy 575 chorych z pozawalowym tetniakiem lewej komory, wykazali, ze
czgsto$¢ wystepowania komorowych zaburzen rytmu (VT lub VF) w tej grupie byla wyzsza w
poréwnaniu do populacji ogélnej chorych po zawale serca 132,

W mojej analizie, pozawatowy tetniak lewej komory obserwowany byt czgsciej w grupie
chorych z IA. Roznica nie byta istotna statystycznie i nie wykazatem zwigzku t¢tniaka lewej komory

z ryzykiem IA.
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Wielkos¢ lewego przedsionka. Czynnosciowa niedomykalnos¢ zastawki mitralnej.

Sugeruje si¢, ze zaburzenia funkcji oraz przebudowa lewego przedsionka (LA) sg markerem
podwyzszonego cisnienia napetniania lewej komory 1 mogg by¢ predyktorem SCD. W badaniach Wu
1 wsp. wykazano, ze parametry lewego przedsionka (objetos¢, funkcja czynnosSciowa oceniana na
podstawie badania MR) wptywaly na zwigkszone ryzyko wystapienie IA w grupie chorych z
profilaktycznie wszczepionym ICD. Autorzy uwazaja, ze stwierdzone nieprawidtowosci lewego
przedsionka jako markery przewlektej dysfunkcji rozkurczowej lepiej koreluja ze zwigkszonym
cisnieniem napetniania lewej komory niz oznaczenia BNP 1 sg przydatne w przewidywaniu arytmii

komorowej u pacjentow z niskg LVEF 3.

W mojej pracy analizowalem wielkos¢ lewego przedsionka na podstawie standardowych
pomiaréw echokardiograficznych w projekcji przymostkowej w osi dlugiej. Chorzy w grupie z 1A
mieli nieistotnie statystycznie wigkszy $redni wymiar LA. Nie wykazatem jednak zalezno$ci
wymiaru LA z ryzykiem IA.

Istnieja doniesienia o podwyzszonym ryzyku arytmii komorowych (VT lub VF) u chorych po

zawale serca z umiarkowang lub cigzkg czynnos$ciows niedomykalno$cig mitralng '3

. W mojej pracy
nie zaobserwowatem takiej korelacji. Podobnie, pozostate analizowane przeze mnie parametry
echokardiograficzne takie jak wysokie prawdopodobienstwo nadci$nienia plucnego szacowane
echokardiograficznie czy wymiar prawej komory nie okazaly si¢ przydatne w szacowaniu ryzyka

wystapienia [A.

Wplyw  stopnia zaawansowania choroby niedokrwiennej i sposobu przeprowadzenia

rewaskularyzacji serca na ryzyko interwencji adekwatnych ICD (IA)

Chorzy z niedokrwiennym uszkodzeniem serca 1 HFrEF r6znig si¢ zaawansowaniem choroby
niedokrwiennej, sposobem rewaskularyzacji serca co moze wptywac na ryzyko arytmii komorowych

oraz na ryzyko IA u chorych z wszczepionym ICD.

Wielonaczyniowa choroba wiencowa

Wielonaczyniowa choroba wiencowa zwigzana jest z podwyzszonym ryzykiem zdarzen
sercowo — naczyniowych i ryzykiem zgonu u chorych po przebytym zawale serca 32134 Jednak

wplyw wielonaczyniowej choroby wiencowej na ryzyko IA nie jest oczywisty.

Di Marco 1 wsp., na podstawie analizy 108 chorych z niedokrwienng etiologiag HFrEF 1 ICD
wszczepionym w prewencji pierwotnej nie wykazali zwigzku wielonaczyniowej choroby wiencowej
z podwyzszonym ryzykiem wystapienia arytmii komorowej (chorob¢ wielonaczyniowa
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zdefiniowano jako istotne zmiany > 2 tetnicach wiencowych, ktéore nie zostaly poddane
rewaskularyzacji) *°. Nombela-Franco i wsp., w oparciu o subanalize badania VACTO (162 chorych
z niedokrwienng etiologia HFrEF i profilaktycznie wszczepionym ICD) wykazali, ze trjnaczyniowa
choroba wiencowa zwigzana byla z podwyzszonym ryzykiem IA, jakkolwiek zalezno§¢ wykazano
jedynie w analizie jednoczynnikowej (choroba trojnaczyniowa nie byla niezaleznym czynnikiem
ryzyka wystgpienia IA) 13°.

Ciekawe wnioski przedstawili Strisciuglio i wsp., ktorzy analizowali przydatnos¢ skal
SYNTAX I oraz SYNTAX II w przewidywaniu IA w grupie 144 pacjentow z chorobg wiencows i
LVEF < 35% oraz ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD (punktacja skali SYNTAX I
wzrasta wraz ze stopniem zaawansowania zmian miazdzycowych tetnic wiencowych w ocenie
angiograficznej; skala SYNTAX II oprocz angiograficznej oceny zmian miazdzycowych uwzglednia
takie zmienne jak: wiek, ple¢, LVEF, parametry funkcji nerek, obecno$¢ miazdzycy tetnic
obwodowych czy obecnos¢ POChP). Wykazano, ze chorzy, ktorzy doswiadczyli IA mieli istotnie

wyzsza mediang punktacji w obu skalach w poréwnaniu do chorych bez IA, jednakze niezaleznym

czynnikiem ryzyka IA okazala sie by¢ tylko skala SYNTAX II > 52 punktow 7.

W analizowanej przeze mnie grupie chorych wielonaczyniowa choroba wiencowa
wystepowala istotnie statystycznie czgsciej w grupie IA i okazala si¢ by¢ czynnikiem ryzyka
wystapienia IA na podstawie analizy jednoczynnikowej. Zalezno$ci tej nie potwierdzita jednak
analiza wieloczynnikowa. Choroba wielonaczyniowa nie byta niezaleznym czynnikiem ryzyka IA,

co jest zgodne z obserwacjami Nombela — Franco.

Przewlekta niedroznosc¢ tetnicy wiencowej (CTO)

Przewlekta niedroznos¢ tetnic wiencowych (CTO) stwierdza u 30-70% chorych z
niedokrwiennym uszkodzeniem serca i HFrEF %8, Wskazuje sie na zwigzek CTO ze zwiekszonym
ryzykiem zgonu jak i ryzykiem arytmii komorowych w populacji pacjentow z HFrEF 1%,

W badaniu van Dongen 1 wsp. (the eCTOpy-in-ICD Study, chorzy z ICD wszczepionym w
prewencji pierwotnej 74% 1 wtornej SCD, 44% pacjentow z ICD z funkcjg resynchronizacji)
obecno$¢ CTO jednej z 3 gtownych tetnic wiencowych lub duzych galezi tych tetnic stwierdzono u
33% chorych. Dowiedziono, ze CTO byla niezaleznym czynnikiem ryzyka [A. Zalezno$¢ t¢
wykazano zaréwno dla chorych z ICD wszczepionym w prewencji pierwotnej jak i wtornej SCD 140,
Podobnie Nombela-Franco 1 wsp. (subanaliza badania VACTO, 162 chorych z niedokrwienng HFrEF
oraz profilaktycznie wszczepionym ICD, 44% chorych z CTO) wykazali, ze CTO w zakresie
glownych tetnic wiencowych byla niezaleznym czynnikiem ryzyka IA 3. Odmienne wnioski

przedstawil Nishikava 1 wsp. (84 chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej - 44% i
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wtornej SCD, 40% chorych z CTO). Nie wykazano zwigzku CTO w zakresie jednej z gldownych tetnic
wiencowych z ryzykiem 1A 41,

Jakkolwiek dane literaturowe dostarczaja dowodéw na zwigzek CTO z ryzykiem IA to wydaje
si¢ jednak, ze udroznienia CTO nie wplywa na ryzyko IA. Raja i wsp. analizowal wplyw
rewaskularyzacji CTO na $miertelno$¢ oraz ryzyko IA wsrod 307 chorych z profilaktycznie
implantowanym ICD (28,4% stanowili chorzy z ICD z funkcja resynchronizacji). Przewlekta
niedrozno$¢ stwierdzono u 70% chorych, z tego u 46% pacjentow przeprowadzono zabieg otwarcia

CTO. Autorzy nie wykazali wptywu udroznienia CTO na ryzyko IA i $miertelno$¢ catkowitg 142,

W mojej pracy, przewlekla niedroznos¢ (CTO) w zakresie co najmniej jednej z trzech
glownych tetnic wiencowych stwierdzono u 47,3% chorych. Obecnos¢ CTO stwierdzono istotnie
czesciej u pacjentow, ktorzy doswiadczyli IA. Na podstawie analizy jednoczynnikowej wykazatem,
ze obecno$¢ CTO przynajmniej w jednej z trzech gtdéwnych tetnic wiencowych byta czynnikiem
ryzyka IA, jakkolwiek analiza wieloczynnikowa nie potwierdzita tej korelacji (obecnos¢ CTO nie
okazata si¢ by¢ niezaleznym czynnikiem ryzyka [A). Pozostaje to w zgodzie z danymi literaturowymi
wskazujagcymi na podwyzszone ryzyko IA wsrdd chorych z przewlekla niedrozno$cig tetnic

wiencowych. Nie analizowalem wptywu zabiegdéw otwarcia CTO na ryzyko IA.

Rewaskularyzacja miesnia serca

Wptyw rewaskularyzacji migénia serca na ryzyko IA jest przedmiotem dyskus;ji.
Subanaliza badania MADIT-CRT, ktora objeta 759 chorych po przebytym zawale serca z LVEF <
30% 1 ICD wszczepionym w prewencji pierwotnej SCD (60% stanowili pacjenci z ICD z funkcja
resynchronizacji) wykazata, ze chorzy poddani rewaskularyzacji serca (81% grupy) przed
wlaczeniem do badania mieli istotnie nizsze ryzyko wystagpienia TA jak 1 zlozonego punktu
kofcowego (arytmia komorowa VT/VF lub zgon z jakiejkolwiek przyczyny) w poréwnaniu do
chorych niepoddanych rewaskularyzacji. Korzystny efekt rewaskularyzacji nie zalezal od metody jej
przeprowadzenia (CABG lub PCI) 3. Analiza Weeke i wsp. oparta o dunski rejestr chorych z
niedokrwiennym uszkodzeniem myocardium i1 ICD wszczepionym w prewencji pierwotnej SCD nie
wykazata istotnego zwigzku miedzy sposobem przeprowadzenia rewaskularyzacji serca a ryzykiem
IA (chorzy po przebytym PCI mieli nieistotnie nizsze ryzyko IA w porownaniu do chorych bez
przebytego PCI) 7.

Sugeruje si¢, ze w grupie chorych z pozawalowym uszkodzeniem serca i ICD ryzyko arytmii

komorowej pozostaje wysokie pomimo przeprowadzonej rewaskularyzacji 144,

W mojej pracy chorzy, ktorzy doswiadczyli A istotnie czeéciej przebyli przestowanie aortalno-

wiencowe (CABG), ktore okazato si¢ by¢ niezaleznym czynnikiem ryzyka IA. Mozna to ttumaczy¢
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czestym wystepowaniem CTO (59,5%) oraz czestszym wystepowaniem wielonaczyniowej choroby
wiencowej (92%) w grupie pacjentow z CABG (oba te parametry byly czynnikami ryzyka 1A w
analizie jednoczynnikowej). Ponadto $redni czas od CABG do wszczepienia ICD wynidst 8,9 + 6,3
lat a chorzy > 10 lat od CABG do wszczepienia ICD stanowili 17,7% grupy IA vs 10,4 % grupy bez
IA. Tak wigc chorzy po przebytym CABG, ktorzy doswiadczyli IA stanowili grupe z wieloletnig
zaawansowang chorobeg wiencowa, co mogto zdecydowa¢ o wyzszym ryzyku arytmii komorowe;j i
IA. Jest to zgodne z danymi z literatury, istniejag bowiem doniesienia o wzroscie ryzyka arytmii
komorowej wraz z wydtuzaniem si¢ czasu od przeprowadzonej rewaskularyzacji serca. Subanaliza
badania SCD-HeFT wykazata, ze chorzy z niedokrwiennym uszkodzeniem myocardium i CABG w
wywiadzie odnosili korzys$ci w postaci redukcji $§miertelno$ci z profilaktycznego wszczepienia ICD
wtedy, jesli czas od CABG do wszczepienia ICD byt dtuzszy niz 2 lata 14°. W subanalizie badania
MADIT — CRT (759 chorych z pozawatowym uszkodzeniem serca i ICD wszczepionym w prewencji
pierwotnej, 16% ICD z funkcja resynchronizacji, 612 chorych po przebytej rewaskularyzacji,
obserwacja 3 letnia) wykazano, ze ryzyko arytmii komorowej (VT lub VF) jak i ryzyko IA wzrastato
na kazdy dodatkowy rok pomiedzy rewaskularyzacja a wszczepieniem ICD. Najwyzsze ryzyko 1A
wykazano w grupie chorych bez rewaskularyzacji serca oraz w grupie pacjentéw poddanych
rewaskularyzacji > 7 lat przed wszczepieniem ICD . Wydaje si¢, ze korzystny wplyw

rewaskularyzacji na ryzyko arytmii komorowych i SCD maleje z czasem.

Wplyw rodzaju wszczepionego kardiowertera — defibrylatora (ICD) na ryzyko interwencji
adekwatnych (IA)

Metaanaliza Bergau 1 wsp. (chorzy z HFrEF o etiologii niedokrwiennej 1 nieniedokrwienne;j
oraz ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD) jak 1 publikacja Weeke 1 wsp. (chorzy z
chorobg niedokrwienng 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD) nie wykazaly wptywu
typu urzadzenia ICD na ryzyko wystapienia IA %77, Zeitler i wsp., na podstawie metaanalizy badan
MADIT II i SCD-HeFT (chorzy z HFrEF o etiologii niedokrwiennej i nieniedokrwiennej i ICD
wszczepionym w profilaktyce pierwotnej) wykazali, Ze ryzyko 1A bylo istotnie wyzsze u chorych z
ICD jednojamowym (ICD-VR) w poréwnaniu do pacjentéw z ICD dwujamowym (ICD-DR) .
Odmienne wyniki przedstawit Friedman 1 wsp. (100 chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce

pierwotnej) wykazat wyzszy odsetek IA w grupie chorych z dwujamowym ICD 46,

W prezentowanej pracy nie znalaztem zwiazku IA z typem wszczepionego ICD. Interesujace,
ze u chorych z ICD z funkcjg resynchronizacji (CRT-D) 1A wystapity u potowy chorych. Istniejg

doniesienia o proarytmicznym wplywie stymulacji resynchronizujacej (CRT) '%°. Z drugiej strony
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wykazano korzystny wpltyw tego typu stymulacji na ryzyko arytmii komorowej . Nie znalaztem

dowodow na proarytmiczny wptyw CRT-D w badanej grupie chorych.

Wplyw leczenia farmakologicznego na czestos¢ interwencji adekwatnych ICD (IA4)

W populacji chorych z HFrEF leki z grupy beta-adrenolitykéw, inhibitoréw konwertazy
angiotensyny (ACEi), antagonistow receptora angiotensynowego (ARB) czy antagonistow receptora
mineralokortykosteroidowego (MRA) redukuja ryzyka zgonu i ryzyko hospitalizacji a diuretyki
petlowe czy digoksyna zmniejszenia ryzyka hospitalizacji 7. Jednak wptyw tych lekéw na ryzyko
wystgpienia arytmii komorowych i IA w grupie chorych z HFrEF i ICD pozostaje tematem dyskus;ji.

Zeitleer 1 wsp., na podstawie metaanalizy badan MADIT II oraz SCD-HeFT wykazali, ze brak
stosowania beta-adrenolitykéw wiazat sie ze wzrostem ryzyka IA . Natomiast metaanaliza Bergau
1 wsp. (chorzy z HFrEF o etiologii niedokrwiennej i nieniedokrwiennej oraz profilaktycznie
wszczepionym ICD) nie wykazala zwigzku beta-adrenolitykéw z ryzykiem IA 7°. Ciekawych
wnioskow dostarczyta publikacja Lee i wsp. Na podstawie subanalizy badania MADIT-CRT (chorzy
z HFrEF o etiologii niedokrwiennej i nieniedokrwiennej oraz ICD lub CRT - D wszczepionym w
profilaktyce pierwotnej SCD) wykazano, ze stosowanie digoksyny zwigkszato 4 krotnie ryzyko
wystagpienia czestoskurczow komorowych (VT) > 200/min lub migotania komoér w porownaniu do
chorych nie przyjmujacych digoksyny. Stosowanie digoksyny nie wptywato na ryzyko wystapienia
VT < 200/min 48,

Jakkolwiek amiodaron jest lekiem o duzym potencjale antyarytmicznym i moze by¢ skuteczny
u chorych z HFrEF z nawracajacymi arytmiami komorowymi to nie wykazano skutecznos$ci
amiodaronu w redukcji $miertelnoéci chorych z HFrEF 7. Nie wykazano rowniez istotnego wpltywu
amiodaronu na ryzyko wystgpienia [A w populacji chorych z HFrEF 1 ICD wszczepionym w
profilaktyce pierwotnej SCD (meataanaliza badan MADIT II i SCD-HeFT) 8,

Intensywne leczenie hipolipemizujace jest zalecane i1 skuteczne w prewencji wtornej zdarzen
sercowo-naczyniowych u chorych po zawale serca serca 1*°. Istniejg rowniez dane wskazujace na
antyarytmiczny potencjal leczenia hipolipemizujacego. Vyasa 1 wsp., wykazali na podstawie
subanalizy badania MADIT II, Ze stosowanie statyn zwigzane bylo ze zmniejszeniem czgstosci
wystepowania punktu koncowego (zgon z przyczyn sercowych lub wystapienie IA) 1*°. Sugeruje sie,
ze antyarytmiczny efekt leczenia hipolipemizujacego moze wynika¢ z redukcji ryzyka incydentow
wiencowych u chorych z chorobg niedokrwienng serca lub by¢ wynikiem bezposredniego wpltywu
tych lekéw na komérkowe kanaty jonowe w miesniu sercowym °1,

Literatura nie wskazuje na zalezno$¢ wystapienia IA ze stosowaniem lub brakiem stosowania

diuretykow petlowych, lekéw z grupy MRA, ACEi czy ARB 7% 110:152,
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W prezentowanej grupie badanej nie wykazalem wplywu lekéw z grupy beta - adrenolitykow,
ACEi, ARB, MRA, diuretykéw petlowych i niepgtlowych, glikozydow naparstnicy (digoksyny),
statyn, preparatOw potasu oraz amiodaronu, na czgstos¢ wystgpowania IA. Ograniczeniem mojego
badania byt brak mozliwosci doktadnej weryfikacji stosowanie si¢ chorych do zalecen dotyczacych
leczenia farmakologicznego, wynikajacy z retrospektywnego charakteru pracy. Ponadto, mata liczba
chorych stosujacych preparat walsartanu z sakubitrylem (ARNi) oraz leki z grupy inhibitoréw
SGLT2i ograniczyta analiz¢ wplywu tych lekow na ryzyko IA. Istnieja doniesienia o redukcji ryzyka
arytmii komorowych przez te grupy lekéw w populacji pacjentow z HFrEF 13- 154 155 "W moim

badaniu nie wykazatem na matej grupie chorych zwigzku tych preparatéw z ryzykiem IA.

5.1.3  Podsumowanie: Czynniki ryzyka wystgpienia interwencji adekwatnych ICD (IA)

Dane na temat czynnikéw ryzyka IA w grupie chorych z HFrEF nie s3 jednoznaczne co czyni
je trudnymi do przewidzenia. Wyniki oparte s3 czgsto o analizy niejednorodnych grup chorych z
niedokrwienng i nieniedokrwienng etiologia HFrEF.

Wskazuje si¢ na wyzsze ryzyko IA wsrdd chorych mtodszych i u mezczyzn. Istniejg mocne
dowody na zwigzek nsVT z wysokim ryzykiem IA. Pewne znaczenie w przewidywaniu IA moze
mie¢ spoczynkowa czestosci serca > 75/min. oraz poszerzenie zespotu QRS. Znaczenie LVEF w
predykcji IA jest dyskusyjne, jakkolwiek sugeruje si¢ wyzsze prawdopodobienstwo arytmii
komorowych i IA u chorych z LVEF <25%. Literatura dostarcza nielicznych dowodow na zwigzek
dylatacji lewej komory oraz rozleglych regionalnych zaburzen kurczliwosci lewej komory z
podwyzszonym ryzykiem IA. Wskazuje si¢ na wyzsze ryzyko IA w grupie chorych z
wielonaczyniowg chorobg wiencowa 1 przewlekta niedroznos$cig tetnic wiencowych (CTO).
Jednoczesnie nieliczne publikacje wykazujg brak wplywu zabiegu udroznienia CTO na ryzyko IA.
Istnieja dowody na podwyzszone ryzyko IA w grupie chorych niepoddanych rewaskularyzacji.
Sugeruje sig¢, ze ryzyko IA ro$nie wraz z czasem jaki uptyng od rewaskularyzacji. Wskazuje si¢ na

role beta-adrenolitykéw w redukcji ryzyka arytmii komorowej 1 [A.

W badaniu wlasnym, niezaleznymi czynnikami ryzyka IA okazaly si¢ by¢: liczba
akinetycznych segmentéw lewej komory > 7, wymiar koncowo — rozkurczowy lewej komory
(LVEDd) > 68 mm, nieutrwalone czgstoskurcze komorowe (nsVT) stwierdzane przed zabiegiem
implantacji ICD, przebyty zabieg CABG (u chorych z wieloletnia 1 zaawansowana chorobg

wiencowa)
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5.2  Model logitowy dla szacowania prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji

adekwatnej ICD (Pr {IA}) w grupie badanej

W oparciu o wykazane niezalezne czynniki ryzyka wystgpienia IA w grupie badanej
opracowano wiasny wieloparametrowy model logitowy, czyli wyrazenie pozwalajace oszacowac
prawdopodobienstwo wystapienia IA — Pr {IA}. Analiza modelu wykazala jego przydatnos¢ dla
szacowania ryzyka IA. Ryzyko wystapienia IA w grupie chorych z wynikiem Pr {IA} > 0,60 byto 6
krotnie wyzsze w porownaniu z grupg chorych z Pr {IA} < 0,6 (wartos¢ odcinajacg Pr {IA} = 0,60
wyznaczona w oparciu o krzywg ROC). Wykazano istotnie nizsze prawdopodobienstwo przezycia
wolnego od IA (odsetek chorych bez IA) w grupie chorych z Pr {IA} > 0,60, w porownaniu do grupy
z Pr {IA} <0,6.

Ponadto wykazalem, Zze mediana czasu do wystgpienia IA (od poczatku obserwacji) byta
krotsza, a piecioletnie prawdopodobienstwo przezycia wolnego od 1A bylo nizsze w grupie chorych
z Pr {IA}>0,60 w poréwnaniu z kazda grupg chorych z obecnym pojedynczym czynnikiem ryzyka
IA.

Wydaje si¢, ze zaproponowany model dobrze rdznicuje grupy z wysokim i niskim ryzykiem
IA. Ponadto zaproponowany wieloparametrowy model lepiej wskazuje populacje chorych
zagrozonych wystapieniem IA niz pojedyncze czynniki ryzyka IA.

Ograniczeniem pracy jest to, ze przydatno§¢ modelu dla szacowania prawdopodobienstwa IA
wykazano dla grupy 260 chorych pochodzacych z jednego os$rodka, co nie pozwala na jego szerokie

zastosowanie.

5.3 Przydatnos¢ skali ryzyka MADIT-ICD Benefit Score dla przewidywania wystgpienia
interwencji adekwatnych ICD (I4)

Podkresla si¢ potrzebe optymalizacji wskazan do terapii ICD w profilaktyce pierwotnej SCD
w populacji chorych z HFrEF 7. Pacjenci z niskim ryzykiem arytmii komorowej oraz wysokim
ryzykiem zgonu niearytmicznego mogg nie odnieS¢ wystarczajacych korzysci z ICD w postaci
redukcji ryzyka SCD > 73,

W 2021 roku Younis i1 wsp. zaproponowali skale MADIT- ICD Benefit Score dla
przewidywania korzysci z profilaktycznego wszczepienia ICD ¢7. Na podstawie metaanalizy badan
MADIT-II, MADIT-CRT, MADIT-RIT, MADIT-RISK (4531 chorych z niedokrwienng i
nieniedokrwienng etiologia HFrEF oraz ICD lub CRTD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej
SCD) opracowano skale: VI/VF Score dla predykcji arytmii komorowej oraz Non-Arrhythmic

Mortality Risk Score dla oceny ryzyka zgonu niearytmicznego. Pierwotnie arytmi¢ komorowa

zdefiniowano jako utrwalony VT > 200/min lub migotanie komér VF, w podZniejszej analizie
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wykazano rowniez przydatno$¢ skali VI/VF Score dla predykcji VT > 170/min lub VF. Skala
MADIT-ICD Benefit Score powstata z potaczenia dwdoch powyzszych, konkurujacych ze sobg skal
ryzyka. Na podstawie warto$ci skali MADIT-ICD Benefit Score (przedzial wartosci od 0 do 100),
chory zostaje zakwalifikowany do jednej z trzech grup korzysci z profilaktycznego wszczepienia
ICD, grupa najmniejszych (0-25), grupa posrednich (26-75) lub grupa najwiekszych korzysci (76-
100).

Chorzy z najwigkszymi korzy$ciami maja wysokie ryzyko arytmii komorowej (wedtug skali
VT/VF Score) i niskie ryzyko zgonu niearytmicznego (wedtug skali Non-Arrhythmic Mortality Risk
Score). Dedykowany kalkulator dla obliczania MADIT-ICD Benefit Score dostepny jest on-line.

W prezentowanej pracy wykazatem przydatno$¢ skali MADIT ICD Benefit Score dla
przewidywania ryzyka IA w jednorodnej grupie chorych z niedokrwienng etiologiag HFrEF i ICD
wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD. W grupie badanej, ryzyko wystapienia IA dla
chorych z MADIT-ICD Benefit Score > 75 punktow byto ponad osiem razy wigksze w poréwnaniu
z pacjentami z punktacjg ICD MADIT Benefit Score < 75 (OR = 8,03). Ponadto analiza Kaplana-
Meiera wykazata, prawdopodobienstwo przezycia wolnego od TA (odsetek chorych bez IA) byto
istotnie nizsze w grupie MADIT-ICD Benefit Score > 75 w poréwnaniu do grupy MADIT-ICD
Benefit Score < 75.

Skala MADIT ICD Benefit Score, poza przewidywaniem korzySci z profilaktycznego
wszczepienia ICD w grupie chorych z HFrEF, moze by¢ takze uzytecznym narzgdziem
wykorzystywanym w codziennej praktyce klinicznej dla stratyfikacji ryzyka IA u chorych z
niedokrwiennym ttem HFrEF 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD.

5.4  Burza elektryczna (ES - electrical storm) u chorych z ICD

Wszczepialnie kardiowertery — defibrylatory (ICD) pozwalaja przezy¢ ostra faze burzy
elektrycznej (ES) ale stan ten stanowi ogromne obcigzenie psychiczne 1 fizyczne dla chorego, a takze
wyzwanie dla personelu medycznego °% 7. Wéréd przyczyn ES wymienia si¢ zaostrzenie
niewydolnos$ci serca, niedokrwienie migé$nia serca, zaburzenia elektrolitowe, jakkolwiek w

wigkszoéci przypadkow nie udaje sie zidentyfikowaé czynnika wyzwalajacego ES 72~ 188,

Brakuje danych na temat czynnikéw ryzyka wystgpienia ES wsréd chorych z ICD
wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD, a dostgpne dane nie sg jednoznaczne. Dodatkowo
publikacje oparte sg najczesciej o niejednorodne grupy chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce
pierwotnej jak 1 wtornej SCD, z niedokrwienng jak i nieniedokrwienng etiologia HFrEF. Analize

dostgpnych prac utrudnia réwniez stosowanie rdéznych definicji burzy elektryczne; we
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wezesniejszych pracach **. W prezentowanym badaniu, ES definiowano jako 3 lub wiecej IA w ciagu

24 godzin, co jest zgodne z aktualng definicja ES 2.

5.4.1 Czestos¢ wystgpowania burzy elektrycznej (ES)

Szacuje si¢, ze chorzy z ICD wszczepionym w profilaktyce wtornej SCD majg 3 - krotnie
wyzsze ryzyko wystgpienia ES w poréwnaniu do pacjentéw z ICD wszczepionym w ramach
profilaktyki pierwotnej SCD 7. W badaniu AVID (chorzy z ICD implantowanym w profilaktyce
wtornej SCD) ES wystapita u 20% pacjentéow 5. Dla poréwnania, w badaniu MADIT II (pacjenci z
ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD) ES odnotowano u 6,2% chorych w trakcie 3—

letniej obserwacji .

W prezentowanej pracy burza elektryczna wystapita u 17 sposrod 260 chorych co stanowito
6,5% grupy badanej. Przyczyng burzy elektrycznej byly gtownie czgstoskurcze komorowe (VT)
(64,7% przypadkéw ES) co jest zgodne z danymi z literatury. Wykazano bowiem, ze VT
odpowiedzialne s3 za ok. 2/3 przypadkéow ES 8018

5.4.2  Czynniki ryzyka wystgpienia burzy elektrycznej (ES)

Wiadomo, ze ws$rdd chorych z ICD choroba niedokrwienna serca powigzana jest z
podwyzszonym ryzykiem wystapienia ES *°. Natomiast, niewiele jest wiadomo na temat czynnikow

ryzyka ES wérdd chorych z niedokrwienng etiologia HFrEF.

Wphw wieku i ptci na ryzyko wystgpienia burzy elektrycznej (ES)

Dane z literatury nie wskazujg na réznice ptci 1 wieku w czestosci wystepowania ES. W
subanalizie badania MADIT II Sesselberga i wsp. (chorzy z pozawatowym uszkodzeniem serca i [CD
wszczepionym w prewencji pierwotnej) nie wykazano wptywu wieku i plci na ryzyko wystgpienia
ES 8. Podobne wyniki przedstawit Hohnloser i wsp. na podstawie subanalizy badania SHIELD
(badanie oceniatlo skuteczno$¢ leku antyarytmicznego azimilid w grupie 663 chorych z ICD
wszczepionym w prewencji wtornej lub chorych z ICD i IA) 1%°. Guerra i wsp. w metaanalizie
obejmujacej chorych z ICD implantowanym w prewencji pierwotnej jak i wtornej SCD wykazali, ze

ES wystepowata czesciej u starszych mezczyzn. Nie byta to jednak zaleznoéé istotna *’.

W moim badaniu nie znalaztem zaleznosci plci 1 wieku z czgstoscig wystepowania ES Chorzy
z ES byli starsi w porownaniu do grupy bez ES (Srednia wieku wyniosta odpowiednio 68,3 + 6,5 vs

67,3 £ 9,6 lat) nie byly to jednak rdznice istotne, co jest zgodne z danymi z literatury.
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Wplyw szerokosci zespotu QRS na ryzyko wystgpienia burzy elektrycznej (ES)

Niektore publikacje wskazuja na zwigzek szerokosci zespotu QRS z ryzykiem ES. Maciag i
wsp. wykazali na podstawie analizy 121 chorych z niedokrwiennym uszkodzeniem serca i ICD
wszczepionym w prewencji pierwotnej SCD, ze ryzyko ES rosto wraz z szerokoscig zespotu QRS
(wzrost ryzyka o 5,9% na kazde poszerzenie QRS o 10 ms) ''°. Podobnie Arya i wsp. wykazali na
podstawie analizy 162 chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej i wtornej SCD, ze
niezaleznym czynnikiem ryzyka wystapienia ES byla szerokosé zespotu QRS > 120 ms '*’. Odmienne
wyniki przedstawili Sesselberg 1 wsp., na podstawie subanalizy badania MADIT II (719 chorych z
pozawalowym uszkodzeniem serca i ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej). Nie wykazano
zaleznoéci poszerzenia zespotu QRS > 120 ms i ryzyka wystapienia ES 3.

W badaniu wlasnym poszerzenie zespolu QRS > 120 ms czeSciej stwierdzano w grupie
chorych z ES. Nie wykazalem istotnej zaleznosci pomigdzy szerokoscig QRS > 120 ms a ryzykiem
wystapienia ES (analiza jednoczynnikowa wykazata graniczng istotnos¢ dla tego parametru p =

0,051). Brak istotnosci mogt wynikaé z matej liczby chorych z ES (n=17).

Zwigzek frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF) z ryzykiem burzy elektrycznej (ES)

Zwiagzek LVEF z ryzykiem ES wzbudza oczywiste zainteresowanie. Streitner i wsp. na
podstawie analizy 955 chorych z ICD (80% pacjentow z ICD wszczepionym w profilaktyce
pierwotnej) wykazali zwigzek LVEF < 30% z ryzykiem nawrotu ES, przy czym LVEF < 30% nie

miata wartosci predykcyjnej dla pierwszego epizodu ES 6

. Metaanaliza Guerra i wsp. (chorzy z ICD
implantowanym w prewencji pierwotnej 1 wtornej SCD) nie wykazata istotnego zwigzku LVEF z
ryzykiem wystapienia ES 7. Podobnie Hohnloser i wsp. na podstawie subanalizy badania SHIELD
nie wykazali zwigzku LVEF z ryzykiem ES w populacji chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce
wtornej '%°. Wydaje sie, ze LVEF nie ma takze warto$ci predykcyjnej dla ES w populacji chorych z
ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD. Sesselberg 1 wsp. na podstawie subanalizy
badania MADIT II nie wykazali zalezno$ci LVEF 1 ryzyka ES (719 chorych z pozawatlowg etiologia

HFrEF i ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej) %,

W badaniu wilasnym chorzy z ES mieli nieznacznie nizsza LVEF od chorych bez ES.
Optymalne zréznicowanie obu grup uzyskano dla LVEF < 27% (47,1% w grupie ES vs 24,7% w
grupie bez ES). Nie wykazatem jednak zaleznosci pomiedzy LVEF a ryzykiem burzy elektryczne;.
Analiza jednoczynnikowej wykazata graniczng istotno$¢ dla tego parametru (p=0,051). Moje wyniki

sa zgodne z literaturg. Nie ma wystarczajacych dowodéw na wartos¢ LVEF w predykcji ES.
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Zwigzek stopnia zaawansowania choroby wiencowej i sposobu przeprowadzenia rewaskularyzacji

serca z ryzykiem burzy elektrycznej (ES)

Istnieje niewiele prac oceniajgcych zalezno$¢ stopnia zaawansowania choroby wiencowe;j i
sposobu przeprowadzenia rewaskularyzacji serca z ryzykiem ES.

W pracy Kwasniewskiego 1 wsp. analizowano retrospektywnie chorych z chorobg
niedokrwienng i ICD wszczepionym w prewencji wtornej SCD. Pordwnano 50 chorych z epizodem
ES z grupa 47 chorych bez ES. Wykazano, ze niezaleznymi czynnikami ryzyka wystgpienia ES byt
przebyty zawat $ciany dolnej oraz brak rewaskularyzacji mie$nia serca 62,

Interesujacych wnioskow dostarcza publikacja Faga i wsp. oparta o obserwacje 643 chorych z
wywiadem zawalu serca oraz ICD wszczepionym w prewencji pierwotnej lub wtoérnej SCD.
Wykazano, ze obecno$¢ przewlektej niedroznosci tetnicy (CTO), ktora odpowiedzialna byta za
przebyty zawat serca i nie zostata poddana rewaskularyzacji byta czynnikiem ryzyka ES 163,

W populacji chorych z pozawalowym uszkodzeniem serca i ICD wszczepionym w prewencji
pierwotnej (subanaliza MADIT II Sesselberg i wsp.) nie wykazano zalezno$ci pomiedzy sposobem

rewaskularyzacji serca a ryzykiem ES 3%,

W prezentowanym badaniu wykazatem, Ze jedynym niezaleznym czynnikiem ryzyka
wystapienia ES okazala si¢ by¢ wielonaczyniowa choroba wiencowa w zakresie > 2 gtownych tetnic
wiencowych (zdefiniowana jako stan po rewaskularyzacji > 2 gltéwnych tetnic wiencowych lub
wspotistnienie przewlektej niedroznosci (CTO) >1 jednej z glownych tetnic wiencowych z przebyta
rewaskularyzacja >1 glownej tetnicy wieficowe]j innej niz przewlekle niedrozna). Moje wyniki
wydaja si¢ zgodne z przedstawionymi danymi i wskazuja na zwigzek zaawansowanej choroby

wiencowej z wyzszym ryzykiem wystgpienia ES 0% 163,

Wphw chorob wspdlistniejqcych na ryzyko burzy elektrycznej (ES)

Brigadeu 1 wsp. przeprowadzil retrospektywng analize chorych z ICD wszczepionym w
profilaktyce wtornej (32 % pacjentdow miato LVEF > 40%). Burze elektryczng zdefiniowano jako
dwie lub wiecej IA w ciggu 24 godzin. Wykazano wyzsza czesto$ci ES u 0s6b z niewydolnoscig nerek
(GFR < 60 ml/min/kg) i co ciekawe, wykazano nizsze ryzyko ES u diabetykéw ES #. Subanaliza
badania MADIT II wykazata, Ze upo$ledzona funkcja nerek zdefiniowana jako stezenie azotu
mocznika > 25mg/dl (co odpowiada st¢zeniu mocznika = 53,5 mg/dl) zwigzana byla z wyzszym

ryzykiem wystgpienia ES 3%

W mojej pracy analizowatem wpltyw na wystepowanie ES takich chorob jak: nadcis$nienie

tetnicze, cukrzyca, nikotynizm, przebyty udar OUN, obecnos$¢ miazdzycy tetnic szyjnych lub tetnic
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obwodowych, POChP. Nie znalaztem istotnych zaleznos$ci pomigdzy tymi chorobami a ryzykiem ES.
Chorzy z wywiadem PChN i GFR < 60ml/min/kg nieistotnie czg$ciej doswiadczali ES, co jest zgodne
z powyzszymi pracami wskazujacymi na zwigzek uposledzonej funkcji nerek z podwyzszonym

ryzykiem ES.

Wplyw leczenia farmakologicznego na ryzyko burzy elektrycznej (ES)

Dane literaturowe dostarczaja danych na zwiazek ES z lekami z grupy beta-adrenolitykéw oraz
ACEi. Aryaiwsp. (162 chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej lub wtérnej SCD)
wykazali, ze czynnikiem ryzyka wystapienia ES byt brak stosowania ACEi oraz beta-adrenolitykow.
Nie wykazano zaleznoéci ryzyka ES ze stosowaniem digoksyny lub amiodaronu '¢7 Streitner i wsp.,
wykazali natomiast, ze brak stosowania lekow z grupy ACEi zwigkszal ryzyko nawrotu ES, ale nie
wplywal na ryzyko pierwszego epizodu ES '®!. Metaanaliza Guerra i wsp. wykazata podwyzszone

ryzyko ES zwigzane ze stosowaniem lekow antyarytmicznych klasy I 7.

Nie wykazatem zwiazku ryzyka ES z zadng z analizowanym grup lekow takich jak beta -
adrenolityki, ACEi, ARB, MRA, diuretyki petlowe i niepetlowe, glikozydy naparstnicy, statyny,
preparaty potasu, amiodaron, preparatu walsartanu z sakubitrylem (ARNi) oraz SGLT?2i.

Wplyw rodzaju wszczepionego ICD na ryzyko burzy elektrycznej (ES)

Istnieja sprzeczne doniesienia na temat zwigzku ICD z funkcja resynchronizacji (CRT-D) z ES.
Gasparini 1 wsp. w oparciu o dane z wloskiego rejestru InSync wykazali, Ze czgsto§¢ wystgpowania
ES byta nizsza w grupie chorych, ktora odpowiedzialta poprawa (responder) na terapi¢
resynchronizujaca °*. Podobnie Nordbeck i wsp. wykazal redukcje ryzyka ES pod wplywem
stymulacji resynchronizujacej (retrospektywne poréwnanie 168 chorych z CRT-D z 561 chorymi z
konwencjonalnym ICD) %, Antyarytmiczny wptyw stymulacji resynchronizujacej tlumaczy sie
poprawg parametréw hemodynamicznych serca lub preekscytacja przez stymulacj¢ lewokomorowa
obszarow zwolnionego przewodzenia krytycznego dla powstania arytmii komorowej w mechanizmie
reentry.

W kontrowersji do powyzszych wynikéw, Shukla i wsp. przedstawili seri¢ pieciu przypadkow
chorych z ES, ktore wystapity w ciggu kilku dni po zabiegu rozbudowy ICD do ICD z funkcja
resynchronizacji. Wszystkie wymagaly przerwania stymulacji resynchornizujacej . Zjawisko to
tlumaczy si¢ wydtuzeniem okresu repolaryzacji przez niefizjologiczng stymulacje lewokomorowa
lub zderzeniem dwoch fal depolaryzacji (stymulacja prawej 1 lewej komory w uktadzie CRT), ktore

w rzadkich przypadkach moga stworzy¢ warunki do powstania arytmii w mechanizmie reentry.
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Literatura nie wykazuje roéznic w czestosci burzy elektrycznej pomigdzy roéznymi typami
konwencjonalnych uktadéw ICD (ICD jedno i dwujamowe) 1°’.
W mojej pracy nie stwierdzitem wplywu rodzaju wszczepionego urzadzenia na czgstos$¢

wystgpienia ES. Nie stwierdzitem rowniez zwigzku CRT-D z ES.

5.4.3  Podsumowanie: Czynniki ryzyka wystgpienia burzy elektrycznej (ES)

Dane literaturowe dotyczace czynnikéw ryzyka ES u chorych z HFrEF i1 ICD oparte s3 w
wiekszos$ci o niejednorodne grupy pacjentow (ICD wszczepione w profilaktyce pierwotnej i wtdrnej
SCD, niedokrwienna i nieniedokrwienna etiologia HFrEF).

W nielicznych publikacjach wskazuje si¢ na zwigzek podwyzszonego ryzyka wystapienia ES z
poszerzeniem zespolu QRS > 120ms, niewydolnos$cia nerek oraz zaawansowang chorobg wiencowa
(przebyty zawal $ciany dolnej, obecnos¢ CTO, brak rewaskularyzacji serca). Uwaza si¢, ze LVEF nie

ma wartosci predykcyjnej dla ES.

W prezentowanej pracy, jedynym niezaleznym czynnikiem ryzyka ES okazata si¢ by¢
wielonaczyniowa choroba wiencowa w zakresie w zakresie > 2 glownych tetnic wiencowych
(zdefiniowana jako stan po rewaskularyzacji > 2 gléwnych tetnic wiencowych lub wspoélistnienie
przewlektej niedroznosci (CTO) w zakresie >1 gléwnych tetnic wiencowych z przebyta

rewaskularyzacja gtéwnej >1 tetnicy wiencowej innej niz przewlekle niedrozna).

5.5 Interwencje nieadekwatne ICD (InA)

Interwencje nieadekwatne ICD (InA) stanowig najczestszy efekt niepozadany zwigzany z ICD.
Moga one prowadzi¢ do obnizenia jakosci zycia (QoL), zaburzen lekowych, prowokowa¢ arytmig
komorowg oraz zwiekszaé $miertelnogé *+ 168169 170 jednoczesnie dane literaturowe dotyczace
predyktorow InA pozostaja czesto ze soba w sprzeczno$ci. Okreslenie czynnikow ryzyka InA i
identyfikacja grupy zagrozonej wystapieniem tego niekorzystnego zjawiska wydaje si¢ kluczowe,
bowiem w tej populacji chorych mozliwa jest redukcja ryzyka InA np. przez odpowiednie

zaprogramowanie ICD 174172,

5.5.1 Czestos¢ wystgpowania interwencji nieadekwatnych ICD (InA)

Interwencje nieadekwatne (InA) w populacji chorych z HFrEF 1 ICD nie sg zjawiskiem
rzadkim. Wskazuje si¢ na wyzsza czgstos¢ InA w badaniach randomizowanych w poroéwnaniu do
czestosci InA w badaniach obserwacyjnych. Subanalizy badan randomizowanych wykazaty, ze InA
wystapity u 11,5 % chorych w badaniu MADIT II (obserwacja 2 - letnia) oraz u 17,4% w badaniu
SCD-HeFT (mediana obserwacji 45,5 miesiaca) '> 173,
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W badaniu obserwacyjnym, opartym o dunski rejestr ICD (1609 chorych z HFrEF i
profilaktycznie wszczepionym ICD) InA odnotowano u 3,7% chorych w trakcie obserwacji
wynoszacej 1.9 + 1.3 lata. Natomiast retrospektywna analiza hiszpanska (1012 chorych z HFrEF i
ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD) wykazata, ze InA wystapity u 6,8 % chorych w

trakcie niemal 3 - letniej obserwacji 77 174

W mojej pracy InA wystapily u 25 sposrdéd 260 chorych co stanowito 9,6 % badanej grupy
chorych. Wyzszy odsetek chorych z InA w poréwnaniu do danych z badan obserwacyjnych mozna

wytlumaczy¢ dtuzszym czasem obserwacji, ktory wyniost 4,47 + 3,02 roku.

5.5.2  Czynniki ryzyka wystgpienia interwencji nieadekwatnej ICD (InA)

Wskazuje si¢ na wyzsze ryzyko InA u chorych miodszych i pacjentdéw z migotaniem
przedsionkéw (AF). Fernandez — Cisnal 1 wsp., w oparciu o dane hiszpanskiego rejestru ICD
(1012 pacjentow z HFrEF 1 ICD wszczepionym w prewencji pierwotnej SCD) wykazali, ze
niezaleznymi czynnikami ryzyka InA byl wiek < 65 roku zycia, wywiad AF oraz nieniedokrwienna
etiologia uszkodzenia HFrEF. W$rdd chorych z ICD z funkcja resynchronizacji (CRT-D) wykazano
istotnie nizsze ryzyko InA w poréwnaniu do chorych z konwencjonalnymi ICD. Nie stwierdzono
zalezno$ci ryzyka InA od plci, frakcji wyrzutowej lewej komory serca, klasy czynnosciowej wedtug
NYHA, szerokosci zespotu QRS > 120 ms, choréb wspdtistniejacych czy stosowanej farmakoterapii
HFrEF ',

Van Rees 1 wsp., w oparciu o analiz¢ danych holenderskiego rejestru ICD (1544 chorych z ICD
wszczepionym w prewencji pierwotnej 1 wtornej SCD) wykazali, Ze niezaleznym czynnikiem ryzyka
wystapienia InA byt mtodszy wiek chorych (< 70 roku zycia) oraz AF w wywiadzie *°.

Subanaliza badanie MADIT — RIT (1500 chorych z ICD wszczepionym w prewencji pierwotne;j
SCD) wykazala, ze obecnos¢ arytmii przedsionkowych (glownie AF) wigzata si¢ z ponad 2-krotnym
wzrostem ryzyka InA w poréwnaniu do grupy chorych bez arytmii przedsionkowych °. Pézniejsza
subanaliza badania MADIT RIT wykazata rowniez zwigzek wieku z ryzykiem InA (obnizenie ryzyka
InA 0 26% na kazdy wzrost wieku o 10 lat) *®.

Daubert i wsp., w oparciu o subanalize badania MADIT II, wykazali, Zze obok AF réwniez
rozkurczowe cisnienie tetnicze > 80mm/Hg oraz palenie tytoniu bylo czynnikiem ryzyka InA. Nie
wykazano natomiast zwigzku pomiedzy ryzykiem InA a takimi zmiennymi klinicznymi jak
LVEF < 25%, pte¢, stosowana farmakoterapia czy rodzaj ICD (jedno lub dwujamowy). Wykazano
natomiast, ze IA zwiekszata ryzyko wystapienia InA w kolejnych miesigcach obserwacji !>,

Jagielski 1 wsp. analizowali retrospektywnie grupe 150 chorych hospitalizowanych z powodu

terapii wysokoenergetycznej ICD (IA lub InA). Wykazano zwigzek podwyzszonego ryzyka InA z
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wiekiem < 60 lat 1 utrwalonym AF, jakkolwiek Zzaden z tych parametrow nie okazal si¢ by¢
niezaleznym czynnikiem ryzyka InA. Podkreslono, ze w grupie chorych z InA dochodzilo do

wielokrotnych terapii ICD bowiem InA czesto nie usuwa przyczyny, ktora ja wyzwala 177

Istniejg dane o dodatniej korelacji powigkszenia lewego przedsionka ze wzrostem ryzyka
AF 1’8 Wydaje sic wiec, ze powickszenie lewego przedsionka moze wptywaé na ryzyko InA,
poniewaz AF jest jedng z najczestszych przyczyn InA. Jednak dane nie potwierdzajg takiej zaleznosci.
Praca Bissolino i wsp. oparta o dane wloskiego rejestru (198 chorych z HFrEF i ICD wszczepionym
w prewencji pierwotnej SCD) nie wykazata zwigzku znacznego powigkszenia lewego przedsionka

(LAVI > 60 ml/m?) z ryzykiem InA 7°.

W badaniach wtasnych, niezaleznymi czynnikami ryzyka InA byl wiek chorego < 68 roku zycia
oraz napadowe migotanie przedsionkéw stwierdzane przed zabiegiem wszczepienia ICD, co jest
zgodne danymi literaturowymi 30 174 175. 176,

Ponadto, czynnikiem ryzyka InA (jedynie w analizie jednoczynnikowej) okazat si¢ by¢ wymiar
lewego przedsionka > 55 mm (pomiar w projekcji przymostkowej w osi dlugie;j).

W badanej grupie, migotanie przedsionkdéw byto najczestsza przyczyng InA (80% przypadkow

InA) co jest zgodne z danymi 7.

Wplyw typu wszczepionego urzqdzenia na ryzyko wystgpienia interwencji nieadekwatnej ICD (InA)

Nowoczesne ICD dysponuja algorytmami pozwalajagcymi na lepsze roéznicowanie arytmii
przedsionkowych i komorowych. Istnieja dowody potwierdzajace skutecznos¢ tych algorytmow w
redukcji ryzyka InA 8. Dodatkowo urzadzenia z mozliwosécia detekcji sygnatu przedsionkowego
(ICD-DR, CRT-D) maja mozliwos¢ analizy relacji czasowych sygnatow przedsionkowych i
komorowych, co dodatkowo poprawia ro6znicowanie zaburzen rytmu. Jednak dane nie potwierdzaja
zwigzku typu ICD z ryzykiem InA.

Metaanaliza Zeitlera i wsp. nie wykazala r6znicy w czgstosci InA pomigdzy grupami z ICD
jednojamowym (ICD-VR) i ICD dwujamowym (ICD-DR) 8!, Podobne wnioski przedstawit Theuns
1 wsp. na podstawie metaanalizy 5 badan klinicznych. Nie wykazano istotnych réznic w czegstosci InA
pomigdzy grupami ICD-VR i ICD-DR, przy czym calkowita ilo§¢ InA byta nizsza w grupie
ICD-DR %,

Sugeruje sie, ze ryzyko InA zalezy bardziej od sposobu programowania ICD niz od typu

wszczepionego urzadzenia &,

W prezentowanej pracy nie znalaztem zaleznosci ryzyka InA z rodzajem wszczepionego ICD

co pozostaje w zgodzie z wynikami metaanaliz Zeitlera i Theunsa.
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5.5.3 Podsumowanie: Czynniki ryzyka wystgpienia interwencji nieadekwatnych ICD (InA)

W populacji chorych z HFrEF 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD, istnieja
mocne dowody na podwyzszone ryzyko InA wsrdd chorych miodszych (< 65 roku zycia) oraz

chorych z migotaniem przedsionkow.

W badaniach wtasnych, niezaleznymi czynnikami ryzyka InA byty wiek chorego < 68 lat oraz
napadowe migotanie przedsionkow stwierdzane przed wszczepieniem ICD. Zwigzek wymiaru
lewego przedsionka > 55 mm z podwyzszonym ryzykiem InA wykazano jedynie w analizie

jednoczynnikowej (ten parametr nie okazat si¢ by¢ niezaleznym czynnikiem ryzyka)

5.6 Przezycie catkowite w grupie badanej (OS — overall survival)

Mediana przezycia catkowitego (OS) dla badanej grupy pacjentow wyniosta 70,9 miesigca z
pigcioletnim prawdopodobienstwami przezycia S(t=5) réwnym 57,4%, co jest zgodne z danymi z
badan obserwacyjnych ?2. Nie zaobserwowano istotnych réznic plci w OS, jakkolwiek
prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego kobiet bylo wyzsze niz mezczyzn (74,8% vs 54,2%,
p=0,073) co jest zgodne z danymi literaturowymi. Wykazano bowiem, ze pte¢ meska jest czynnikiem
ryzyka zgonu w populacji chorych z przewlekta niewydolnoscia serca 184,

Nie wykazatem réznic w OS w zaleznoS$ci od typu wszczepionego urzadzenia, w tym ICD z
funkcja resynchronizacji (CRT-D), co pozostaje w kontrowersji z danymi. Wskazuje si¢ bowiem na
redukcje $miertelnosci chorych z HFrEF leczonych przy uzyciu CRT-D #% ¢7. Wyjaénieniem tej

sprzeczno$ci moze by¢ mata grupa chorych z CRT-D w badaniu wlasnym (7,6% grupy badanej), co

moglo wptynac na brak odpowiedniej sily statystycznej.

5.7  Wplhw interwencji adekwatnej ICD (IA) na przezycie

Dane z badafh randomizowanych wskazuja na wzrost ryzyka zgonu zwigzany z IA. Subanaliza
badania SCD-HeFT (chorzy z HFrEF 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD) wykazata
ponad S5-krotny, a subanaliza badania MADIT II (chorzy z niedokrwiennym ttem HFrEF i
profilaktycznie wszczepionym ICD) ponad 3 - krotny wzrost ryzyka zgonu w grupie pacjentow, ktora
doswiadczyta IA w poréwnaniu do pacjentow bez IA 7>, W obu badaniach analizowano tylko IA
zwigzane z terapig wysokoenergetyczng (CV). Uwaza si¢, ze podwyzszone ryzyko zgonu zwigzane
z IA moze by¢ efektem progresji niewydolnosci serca wskutek uszkodzenia myocardium i zaburzen
hemodynamiki serca spowodowanymi terapig wysokoenergetyczng ICD 185 - 186 . 187

W  kontrowersji do wynikéw badan randomizowanych, pozostaja wyniki badan

obserwacyjnych, ktore nie wykazuja zwigzku IA ze zwickszong Smiertelno$cig. Praca Weeke i wsp.,
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oparta o dane z dunskiego rejestru ICD (1609 chorych z chorobg niedokrwienng i ICD wszczepionym
w profilaktyce pierwotnej SCD) nie potwierdzita wptywu IA (zaréwno CV jak i ATP) na zwigkszone
ryzyko zgonu. 7’. Maclntyre i wsp. (776 chorych z ICD wszczepionym zaréwno w profilaktyce
pierwotnej jak 1 wtornej SCD) wykazali, ze pojedyncza IA (analizowano CV) nie wigzata si¢ ze

wzrostem ryzyka zgonu, ktore rosto dopiero u chorych z dwoma lub wigcej 1A 8,

W mojej pracy nie wykazatem istotnej ré6znicy w przezyciu catkowitym przy porownaniu grupy
chorych, u ktérych wystapita IA z grupa pacjentow bez IA. Brak wplywu IA na ryzyko zgonu jest
zgodny z wynikami badan Weeke i MacIntyre. Ponadto, istniejg dane wskazujace na brak wzrostu
ryzyka zgonu po IA, ktora spowodowana byta VT <200/min. ’. W moim badaniu IA spowodowane

byty VF lub VT (176-230/min), co mogto wptynaé na wyniki.

5.8  Wplyw burzy elektrycznej (ES) na przezycie

Dane wskazuja na niekorzystne rokowanie zwigzane z burza elektryczng (ES). Subanaliza
badania MADIT II wykazata prawie 18 - krotny wzrost ryzyka zgonu ws$rod chorych, ktorzy
doswiadczyli ES w porownaniu do chorych, ktérzy nie do§wiadczyli zadnej interwencji ICD. Ryzyko
zgonu bylo najwyzsze w trakcie pierwszych trzech miesigcy od wystapienia ES 1 malalo z uplywem
czasu . Podobne obserwacje dotyczace najwyzszego ryzyka zgonu w trakcie pierwszych miesiecy
po ES przedstawit Exner i wsp. (subanaliza badania AVID) 8. Metaanaliza Guerra i wsp. wykazata
3,15-krotny wzrost ryzyka zgonu w grupie pacjentow z ES w poréwnaniu do chorych bez zadnej
1A Y.

Jednak zwiazek ES z podwyzszonym ryzykiem zgonu nie jest jednoznaczny. Credner i wsp.,
nie wykazali wptywu ES na $§miertelno$¢ w grupie 136 chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce
wtornej SCD 8. Podobne wnioski, przedstawili Brigadeau i wsp. (chorzy z ICD wszczepionym w
profilaktyce wtérnej SCD). Nie wykazano wzrostu ryzyka zgonu po incydencie ES, przy czym ES

definiowano jako dwie lub wiecej IA w ciggu 24 godzin *2.

W mojej pracy prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego w grupie pacjentow, u ktérych
wystgpita ES byto nizsze w porownaniu do chorych bez epizodu ES (37,1% vs 58,3 %). Zaznaczyta
sie rowniez roznica w medianie przezycia catkowitego (56 miesiecy w grupie ES vs 75,7 miesigca w
grupie bez ES). Nie wykazalem jednak istotnej réznicy w przezyciu catkowitym w zaleznos$ci od
wystapienia ES, co moze wynika¢ ze zbyt malej liczby chorych z ES (n=17) dla wykazania

niekorzystnego wplywu ES.
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5.9 Wplyw interwencji nieadekwatnych ICD (InA) na przezycie

Subanaliza badania MADIT II wykazata ponad 2- krotnie wyzsze ryzyko zgonu w grupie
chorych, ktora doswiadczyta InA w porownaniu do grupy bez InA. Zalezno$¢ wykazano dla InA
zwiazanej z terapig wysokoenergetyczng, ale nie dla InA zwigzanej z terapig antytachyarytmiczng
(ATP) ', Podobnie subanaliza badania SCD- HeFT wykazata, ze ryzyko zgonu w grupie chorych z
InA byto niemal 2-krotnie wyzsze niz w grupie chorych bez takiej interwencji (analizowano jedynie
terapie wysokoenergetyczne) .

W sprzecznosci z danymi pochodzacymi z badan randomizowanych pozostaja wyniki badania
obserwacyjnego Weeke i wsp. Na podstawie analizy dunskiego rejestru ICD (1609 chorych z choroba
niedokrwienng i ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD) nie wykazano niekorzystnego
wptywu InA na przezycie 7. Qian i wsp (metaanaliza badan, chorzy z HFrEF i ICD, 68% pacjentow
z niedokrwienng etiologia HFrEF, 74,5% ICD wszczepionych w profilaktyce pierwotnej SCD) nie
wykazali zwigzku InA z podwyzszonym ryzykiem zgonu przy pordéwnaniu chorych, ktorzy
doswiadczyli InA (terapia wysokoenergetyczna — CV) z chorymi bez zadnej terapii ICD (ATP lub
CV). Co zaskakujace, wykazano wzrost ryzyka zgonu dla chorych z InA (terapia
wysokoenergetyczna) w pordwnaniu z chorymi bez terapii wysokoenergetycznej. Podkres§lono, ze

wykazana zaleznoéé ryzyka zgonu z InA jest kontrowersyjna i wymaga dalszych badan .

W badaniu wlasnym nie stwierdzilem istotnych réznic w przezyciu catkowitym pomiedzy
grupami rdznigcymi si¢ wystgpieniem InA, co jest zgodne z wynikami badania obserwacyjnego

Weeke 1 wsp.
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6. Whnioski

Na podstawie analizy szeregu zmiennych klinicznych, elektrokardiograficznych,
echokardiograficznych, parametroéw charakteryzujacych stopien zaawansowania choroby wiencowe;j,
sposobu rewaskularyzacji serca okazato si¢, ze w populacji 260 chorych z niedokrwienng etiologia
niewydolnos$ci serca z obnizong frakcja wyrzutu lewej komory (HFrEF) oraz kardiowerterem-

defibrylatorem (ICD) wszczepionym w profilaktyce pierwotnej nagtego zgonu sercowego (SCD):

1. Interwencje adekwatne (IA) wystepuja u niemal 1/3 pacjentéw. Podwyzszone ryzyko 1A

maja chorzy z obecnoscia niezaleznych czynnikow ryzyka takich jak:

a) nieutrwalone czestoskurcze komorowe (nsVT) stwierdzane przed zabiegiem wszczepienia ICD

b) rozlegly obszar niedokrwiennego uszkodzenia lewej komory w ocenie echokardiograficzne;,
wyrazony liczbg akinetycznych segmentdéw lewej komory (LAS) > 7

c¢) dylatacja lewej komory, wymiar koncowo — rozkurczowy lewej komory (LVEDd) > 68 mm

d) przebyty zabieg przestowania aortalno - wiencowego (CABG)

2. W oparciu o niezalezne czynniki ryzyka opracowano wtasny, wieloparametrowy model
logitowy dla szacowania prawdopodobienstwa wystapienia IA. Wykazano jego przydatnos¢

kliniczna.

3. Prawdopodobienstwo wystapienia IA po pigciu latach obserwacji jest wyzsze w grupie
chorych z wynikiem modelu logitowego Pr {IA}>0,60 w porownaniu do kazdej grupy chorych
z obecnym pojedynczym czynnikiem ryzyka IA.

4. Wykazano przydatnos¢ skali MADIT ICD Benefit Score dla szacowania ryzyka interwencji
adekwatnej (IA). Najwyzsze ryzyko IA maja chorzy z punktacja > 75 skali MADIT ICD

Benefit Score.

5. Burzaelektryczna (ES) wystepuje u co 16-go chorego. Sposrdd szeregu zmiennych, niezaleznym

czynnikiem ryzyka ES okazala si¢ by¢ jedynie:
a) wielonaczyniowa choroba wiencowa w zakresie > 2 gldownych naczyn.

6. Interwencje nieadekwatne (InA) ICD wystepuja u co 10-go chorego. Najwyzsze ryzyko InA

maja chorzy z obecnoscia niezaleznych czynnikow ryzyka InA takich jak:

a) wiek chorego ponizej 68 lat

b) napadowe migotanie przedsionkéw wystepujace przed wszczepieniem ICD
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7. Nie wykazano istotnych réznic w przezyciu catkowitym w zaleznos$ci od rodzaju wszczepionego
urzadzenia, ptci, wystgpienia [A, InA 1 ES. Kobiety maja wyzsze prawdopodobienstwo przezycia
pigcioletniego S(=5) w poréwnaniu do mezczyzn a chorzy z ES maja nizsze S(=s) w poréwnaniu

do chorych bez ES jakkolwiek roznice nie byly istotne.

8. Model logitowy oraz skala MADIT ICD Benefit Score okazaly si¢ skuteczne w szacowaniu

ryzyka IA i moga by¢ uzyteczne w codziennie praktyce kliniczne;.
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7. Ograniczenia pracy

1. Praca jest jednoosrodkowa, oparta na wzglednie matej grupa chorych, co nie pozwala na
szerokie zastosowanie wynikow.

2. Praca oparta jest na retrospektywnej analizie danych co ograniczyto dostep do danych i
mozliwosci wnioskowania przyczynowo — skutkowego np. analizy wptywu hospitalizacji z
powodu zaostrzenia niewydolno$ci serca lub incydentéw wiencowych w okresie po
wszczepieniu ICD na ryzyko wystgpienia interwencji adekwatnych (IA), burzy elektrycznej
(ES), wptywu przeprogramowania ICD na ryzyko ponownych interwencji ICD (adekwatnych
1 nieadekwatnych), oceny bezposrednich przyczyn interwencji ICD czy ES

3. Zdarzenia arytmiczne, podczas kontroli ICD oceniane byly przez jednego lekarza
Nie weryfikowano zapisow w pamieci ICD przez drugiego lekarza.

4. Brak ujednoliconego sposobu programowania ICD

5. Brak szczegétowych informacji o mechanizmie zgondéw co uniemozliwito analiz¢ przyczyn
Smiertelnosci (ocena zgondw arytmicznych i1 niearytmicznych)

6. Ograniczona liczba chorych poddanych nowoczesnym zabiegom terapeutycznym jak: ablacja
arytmii  komorowej, ablacja z powodu migotania  przedsionkdéw, procedur
wewnatrznaczyniowych jak angioplastyka CTO uniemozliwita ocen¢ wptywu tych zabiegdéw
na ryzyko wystapienia interwencji adekwatnych ICD lub burzy elektrycznej.

7. Brak mozliwo$ci dokladnej weryfikacji przestrzegania przez chorych zalecen lekarskich
dotyczacych farmakoterapii na podstawie ocenianej retrospektywnie dokumentacji medyczne;.

8. Brak chorych objetych telemonitoringiem ICD co mogtoby poprawi¢ wykrywalnos¢ zdarzen

arytmicznych i interwencji ICD.
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9. Zalety pracy

1. Jednorodna pod wzgledem etiologii niewydolnosci serca z obnizong frakcja wyrzutu (HFrEF)
oraz jednorodna pod wzgledem wskazan do terapii ICD populacja chorych tj. chorzy z
niedokrwiennym uszkodzeniem serca i ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD.

2. Dtugi czas obserwacji ($redni czas obserwacji wyniost 4,47 roku + 3,02).

3. Uwzglednienie w analizie bardzo wielu zmiennych klinicznych (parametrow
echokardiograficznych, elektrokardiograficznych, parametréw charakteryzujacych stopien
zaawansowania choroby wiencowej) mogacych mie¢ wptyw na ryzyko wystapienia interwencji
ICD (adekwatnej lub nieadekwatnej) oraz ryzyko wystapienia burzy elektryczne;.

4. Uwzglednienie w analizie, wylacznie IA spowodowanych arytmia bgdacej zagrozeniem zycia
tj. szybkie czestoskurcze komorowe z cyklem od 176 do 230/minute lub migotania komor.

5. Stworzenie wlasnego modelu logitowego dla szacowania prawdopodobienstwa wystapienia
interwencji adekwatnej ICD (IA), w oparciu o niezalezne czynniki ryzyka IA w badanej grupie
chorych

6. Wykazanie przydatnosci skali MADIT-ICD Benefit Score dla przewidywania interwencji
adekwatnych

Wedtug mojej najlepszej wiedzy, nie znalazlem prac w dostepnym piSmiennictwie, ktore
ocenialyby przydatnos¢ skali ICD MADIT Benefit Score dla szacowania ryzyka IA dla jednorodne;j
grupy chorych z niedokrwienna etiologia HFrEF 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej
SCD.
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10. Streszczenie

Wstep

Chorzy z niedokrwienng etiologiag niewydolno$ci serca z obnizong frakcja wyrzutu lewej
komory (HFrEF) znajduja si¢ w grupie podwyzszonego ryzyka naglej $mierci sercowej (sudden
cardiac death - SCD). Wszczepienie kardiowertera- defibrylatora (ICD) stato si¢ podstawowa metoda
zapobiegania SCD w tej populacji chorych.

Okazato si¢ jednak, ze w tej grupie pacjentéw korzysci z ICD w postaci redukcji $miertelnosci
nie sg rowne 1 okupione wysoka ceng jaka stanowig interwencje adekwatne (IA), ktére niekorzystnie
wplywaja na jakos$¢ zycia (QoL), zwigkszaja ryzyko progresji niewydolnosci serca i ryzyko zgonu.

W skrajnych przypadkach niestabilno$ci arytmicznej dochodzi do zjawiska burzy elektrycznej
(ES) czyli wielokrotnych IA w krétkim czasie co stanowi stan zagrozenia zycia i wiaze si¢ ze ztym
rokowaniem.

Wigkszos¢ chorych z ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD nigdy nie doswiadczy
IA pozostajac narazonymi na dziatania niepozadane takie jak interwencje nieadekwatne (InA),
mogace ograniczy¢ korzysci z terapii ICD i stanowiace jej najczestsze powiklanie.

Wiasciwa identyfikacja czynnikéw ryzyka IA, ES 1 InA ma krytyczne znaczenie we
wspolczesne] kardiologii. Jednocze$nie dane nie s3 jednoznaczne i najczgéciej oparte o analize
niejednorodnych grup chorych z niedokrwienng oraz nieniedokrwienng etiologia HFrEF.

Postanowiono wigc okresli¢ czynniki ryzyka wystapienia IA, ES oraz InA w jednorodnej grupie
chorych z niedokrwienng etiologia HFrEF 1 ICD wszczepionym w profilaktyce pierwotnej SCD. W
oparciu o niezalezne czynniki ryzyka, podjeto probe stworzenia wilasnego, wieloparametrowego
modelu logitowego dla szacowania prawdopodobienstwa wystgpienia IA. Postanowiono rowniez
zbada¢ przydatnos¢ skali MADIT-ICD Benefit Score dla predykcji [A.

Istnieja kontrowersje dotyczace wptywu IA, ES 1 InA na ryzyko zgonu. Przeprowadzono wigc
analize wptywu IA, ES oraz InA na przezycie calkowite. Ponadto analizowano przezycie catkowite

w zaleznosci od pftcei 1 rodzaju wszczepionego ICD.

Cel Pracy:

Celem pracy jest:

1. Okreslenie czynnikOw ryzyka wystgpienia interwencji adekwatnej (IA), burzy elektrycznej
(ES) oraz interwencji nieadekwatnej (InA) spos$rdd szeregu parametrow klinicznych (wiek,
pte¢, choroby wspdtistniejace), parametréw elektrokardiograficznych,

echokardiograficznych, stopnia zaawansowania choroby wiencowej (obecno$¢ choroby
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wielonaczyniowej, obecnos¢ przewlekle niedroznych tetnic wiencowych - CTO), sposobu
rewaskularyzacji serca, farmakoterapii, rodzaju wszczepionego urzadzenia.

2. Opracowanie wlasnego, wieloparametrowego modelu logitowego dla szacowania
prawdopodobienstwa wystapienia IA, ktory uwzgledni niezalezne czynniki ryzyka IA

3. Ocena przydatnosci skali MADIT-ICD Benefit Score dla przewidywania IA w grupie badane;j

4. Ocena przezycia catkowitego w grupie badanej w zaleznos$ci od plci, wszczepionego

urzadzenia ICD oraz w zaleznos$ci od wystapienia IA, ES i InA.

Materiatl i metody:

Praca jest retrospektywng analiza 260 chorych Oddzialu Kardiologii Dolnos$laskiego Szpitala
Specjalistycznego im. Tadeusza Marciniaka we Wroctawiu. Wszyscy chorzy mieli wszczepione ICD
lub ICD z funkcja resynchronizacji (CRT-D) w profilaktyce pierwotnej SCD z powodu niewydolnosci
serca z obnizong frakcja wyrzutu (LVEF < 35%) na tle niedokrwiennego uszkodzenia serca. Srednia
wieku wyniosta 67,3 £ 9,4 lat. Kobiet bylo 40, co stanowito 15,4% grupy. Wszystkie zabiegi
wszczepienia ICD 1 CRT-D zostaly przeprowadzone w Pracowni Elektroterapii i Elektrofizjologii
Oddziatu Kardiologicznego Dolnoslaskiego Szpitala Specjalistycznego im. Tadeusz Marciniaka we
Wroctawiu w latach 2006 - 2019.

Obserwacje prowadzono do momentu zgonu lub ostatniej wizyty w Poradni Kardiologiczne;j.
Sredni czas obserwacji wyniost 4,47 + 3,02 lat (minimalny 1,1 lat; maksymalny 16,6 lat).

Analiz¢ zdarzen arytmicznych (z pamigci ICD) pozyskiwano z dokumentacji Poradni Kontroli
Urzadzen Wszczepialnych Dolnoslaskiego Szpitala Specjalistycznego im. T. Marciniaka. Kontrole
ICD przeprowadzane byly kazdorazowo przez lekarza kardiologa.

Za interwencj¢ adekwatng (IA) uznawano terapi¢ wysokoenergetyczng lub stymulacje
antytachyarytmiczng (ATP), ktére byly spowodowane arytmig komorowa (cz¢stokurcz komorowy
lub migotanie komor). Za interwencj¢ nieadekwatng (InA) uznawano terapie¢ wysokoenergetyczng
lub ATP spowodowane arytmig inng niz arytmia komorowa. Burzg elektryczng (ES) zdefiniowano
jako >3 TA w ciggu 24 godzin.

IA wystapity u 79 chorych (30,4% grupy badanej). U 17 chorych (6,5% grupy badanej)
wystapita ES. InA odnotowano u 25 chorych (9,6% grupy badanej). Oba typy interwencji (IA 1 InA)
obserwowano u 15 chorych (IA i InA byly osobnymi zdarzeniami. Sredni czas pomiedzy IA i InA
wyniost 16,5 £ 15,9 miesigcy)

Retrospektywna analize czynnikdéw ryzyka przeprowadzono odrebnie dla 1A, ES oraz InA,
porownujac grupe z [A (n=79) z grupa bez IA (n=181), grupe z ES (n=17) z grupa bez ES (n=243)
oraz grup¢ z InA (n=25) z grupa bez InA (n=235). Czynnikéw ryzyka poszukiwano posrdd szeregu

parametrow klinicznych (wiek, ptec, choroby wspolistniejace), parametréw
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elektrokardiograficznych, echokardiograficznych, stopnia zaawansowania choroby wiencowej
(obecnos¢ choroby wielonaczyniowej, obecnos¢ przewlekle niedroznych tetnic wiencowych — CTO),
sposobu rewaskularyzacji, farmakoterapii, rodzaju wszczepionego urzadzenia. Analizowano
parametry bazowe, czyli obecne przed wszczepieniem ICD.

W oparciu o wykazane niezalezne czynniki ryzyka IA opracowano wlasny wieloparametrowy
model logitowy dla szacowania ryzyka IA. Dodatkowo zbadano przydatnos¢ skali MADIT ICD
Benefit Score dla predykcji IA w badanej grupie chorych. Dla kazdego z 260 chorych obliczono
MADIT-ICD Benefit Score, przy uzyciu dedykowanego kalkulatora, dost¢pnego online pod adresem:
https://is.gd/madit.

Metode Kaplana-Meiera wykorzystano do oceny przezycia catkowitego w zaleznosci od plci,
rodzaju wszczepionego ICD oraz w zalezno$ci od wystgpienia IA, ES i InA. Przeprowadzono réwniez
analiz¢ przezycia wolnego od IA, ES i InA dla niezaleznych czynnikow ryzyka, oraz analiz¢

przezycia wolnego od IA dla modelu logitowego i skali MADIT-ICD Benefit Score

Wyniki

» Interwencje adekwatne ICD (IA)

Na podstawie wieloczynnikowej analizy regresji logistycznej, niezaleznymi czynnikami ryzyka

wystapienia IA okazaty si¢ by¢:

a) nieutrwalone czestoskurcze komorowe (nsVT) stwierdzane przed zabiegiem wszczepienia
ICD

b) rozlegly obszar niedokrwiennego uszkodzenia lewej komory w ocenie
echokardiograficznej, wyrazony liczbg akinetycznych segmentow lewej komory (LAS) > 7

¢) dylatacja lewej komory, wymiar koncowo-rozkurczowy lewej komor (LVEDd) > 68 mm

d) przebyty zabieg przgstowania aortalno-wiencowego (CABQG)

Warto nadmieni¢, ze na podstawie jednoczynnikowej analizy regresji logistycznej czynnikiem
ryzyka TA byla takze obecno$¢ przewlektej niedroznosci (CTO) w jednej z glownych tetnic
wiencowych oraz choroba wiencowa wielonaczyniowa w zakresie > 2 gtownych naczyn, jakkolwiek

nie okazaly one si¢ by¢ niezaleznymi czynnikami ryzyka IA.

» Model logitowy dla szacowania prawdopodobienstwa wystgpienia

Interwencji adekwatnej (IA) w grupie badanej — Pr {IA}

Na podstawie niezaleznych czynnikéw ryzyka wystapienia IA w grupie badanej stworzono

wieloparametrowy model logitowy, czyli wyrazenie pozwalajace oszacowaé prawdopodobienstwo
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wystgpienia interwencji adekwatnej (Pr {IA}). Warto$§¢ progowa Pr {IA}=0,60 wyznaczono na
podstawie krzywej ROC. Wykazano przydatno$¢ modelu dla szacowania ryzyka IA. Chorzy z
wynikiem prawdopodobienstwa Pr{IA} > 0,6 mieli ponad szeSciokrotnie wigksze ryzyko wystapienia
IA w poréwnaniu do pacjentéw z Pr{IA} < 0,6
(p <0,001).

Piecioletnie prawdopodobienstwo przezycia wolnego od IA czyli odsetek chorych bez IA po 5
latach obserwacji bylo istotnie nizsze w grupie Pr{IA} > 0,6 w poréwnaniu do grupy z
Pr{lA} <0,6 (24,5% vs 74,7%, p<0,001).

Ponadto wykazatem, ze prawdopodobienstwo wystapienia IA po 5 latach obserwacji jest
wyzsze w grupie chorych z Pr{lA}>0,60 w poréwnaniu z kazda grupa chorych z obecnym
pojedynczym czynnikiem ryzyka IA.

»  Przydatnosé¢ skali ryzyka MADIT-ICD Benefit Score dla przewidywania wystgpienia
interwencji adekwatnych ICD (I4)

Wykazano przydatno$¢ skali MADIT ICD Benefit Score dla przewidywania ryzyka IA w grupie
badanej. Ryzyko wystapienia IA dla chorych z MADIT-ICD Benefit Score > 75 punktow byto ponad
osiem razy wigksze w poroOwnaniu z pacjentami z punktacja ICD MADIT Benefit Score < 75
(p<0,001). Analiza Kaplana-Meiera wykazala, ze pigcioletnie prawdopodobienstwo przezycia
wolnego od IA (odsetek chorych bez IA po 5 latach obserwacji) byto istotnie nizsze w grupie MADIT-
ICD Benefit Score > 75 w poréwnaniu do grupy MADIT-ICD Benefit Score < 75 (37,1 vs 80,1%; p
<0,0001).

»  Burza elektryczna (ES)

Na podstawie wieloczynnikowej analizy regresji logistycznej, niezaleznym czynnikiem ryzyka

wystgpienia ES w grupie badanej okazala si¢ by¢ jedynie:

a) choroba wiencowa wielonaczyniowa w zakresie gtdéwnych > 2 glownych tetnic
wiencowych

»  Interwencje nieadekwatne (InA)
Wykazano, ze niezaleznymi czynnikami ryzyka InA byty:

a) napadowe migotanie przedsionkow stwierdzane przed zabiegiem wszczepienia ICD

b) wiek chorego < 68 lat.
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»  Analiza przezycia catkowitego

Mediana przezycia catkowitego dla badanej grupy pacjentow wyniosta 70,9 miesigca z
pigcioletnim prawdopodobienstwami przezycia réwnym 57,4%. Prawdopodobienstwo przezycia
pigcioletniego kobiet bylo wyzsze niz mezezyzn (74,8% vs 54,2%), ale rdznica nie byta istotna
statystycznie (p=0,073).

Nie zaobserwowano istotnego wptywu IA, ES i1 InA na przezycie catkowite. Jakkolwiek
prawdopodobienstwo przezycia pigcioletniego w grupie pacjentow, u ktorych wystapita ES bylo

nizsze w porownaniu do chorych bez ES (37,1% vs 58,3 %; p=0,192).

Whnioski

Na podstawie analizy szeregu zmiennych klinicznych, elektrokardiograficznych,
echokardiograficznych, parametréw charakteryzujacych stopien zaawansowania choroby wiencowej,
sposobu rewaskularyzacji serca okazalo si¢, ze w populacji 260 chorych z niedokrwienng etiologia
niewydolnosci serca z obnizong frakcja wyrzutu lewej komory (HFrEF) oraz kardiowerterem-

defibrylatorem (ICD) wszczepionym w profilaktyce pierwotnej naglego zgonu sercowego (SCD):

1. Interwencje adekwatne (IA) wystepuja u niemal 1/3 pacjentdw. Podwyzszone ryzyko 1A

majg chorzy z obecnos$cig niezaleznych czynnikow ryzyka takich jak:

a) nieutrwalone czgstoskurcze komorowe (nsVT) stwierdzane przed zabiegiem wszczepienia
ICD

b) rozlegly obszar niedokrwiennego uszkodzenia lewej komory w  ocenie
echokardiograficznej wyrazony liczbg akinetycznych segmentow lewej komory (LAS) > 7

¢) dylatacja lewej komory, wymiar koncowo — rozkurczowy lewej komory (LVEDd) > 68 mm

d) przebyty zabieg przestowania aortalno - wiencowego (CABG)

2. W oparciu o niezalezne czynniki ryzyka opracowano wlasny, wieloparametrowy model
logitowy dla szacowania prawdopodobienstwa wystapienia [A. Wykazano jego przydatnos¢

kliniczna.

3. Prawdopodobienstwo wystapienia [A po pigciu latach obserwacji jest wyzsze w grupie
chorych z wynikiem modelu logitowego Pr {IA}>0,60 w poréwnaniu do kazdej grupy chorych
z obecnym pojedynczym czynnikiem ryzyka IA.

4. Wykazano przydatno$¢ skali MADIT ICD Benefit Score dla szacowania ryzyka interwencji
adekwatnej (IA). Najwyzsze ryzyko IA majg chorzy z punktacjg > 75 skali MADIT ICD

Benefit Score.
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Burza elektryczna (ES) wystepuje u co 16-go chorego. Sposrdd szeregu zmiennych,
niezaleznym czynnikiem ryzyka ES okazata si¢ by¢ jedynie:

a) wielonaczyniowa choroba wiencowa w zakresie > 2 gtownych naczyn.

Interwencje nieadekwatne (InA) ICD wystepuja u co 10-go chorego. Najwyzsze ryzyko InA
majg chorzy z obecnos$cig niezaleznych czynnikow ryzyka InA takich jak:

a) wiek chorego ponizej 68 lat

b) napadowe migotanie przedsionkdéw wystepujace przed wszczepieniem ICD
. Nie wykazano istotnych roznic w przezyciu catkowitym w zalezno$ci od rodzaju wszczepionego
urzadzenia, plci, wystgpienia IA, InA 1 ES. Kobiety maja wyzsze prawdopodobienstwo
przezycia pigcioletniego S¢-s) w porownaniu do me¢zczyzn a chorzy z ES majg nizsze Si-s) w

porownaniu do chorych bez ES jakkolwiek roznice nie byly istotne.

. Model logitowy oraz skala MADIT ICD Benefit Score okazaly si¢ skuteczne w szacowaniu

ryzyka IA 1 mogg by¢ uzyteczne w codziennie praktyce kliniczne;.
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11. Summary

Introduction

Patients with ischemic etiology of heart failure with reduced left ventricular ejection fraction
(HFrEF) are at increased risk of sudden cardiac death (SCD). Implantable cardioverter-defibrillator
(ICD) has become the primary method of preventing SCD in this patient population.

However, it occurred that in this group of patients, the benefits of implanted ICDs in terms of
mortality reduction do not equal and come with a high price of appropriate interventions (IA), which
affect quality of life (QoL), increase the risk of heart failure progression and the risk of death.

In extreme cases of arhythmic instability appears the phenomenon of electrical storm (ES), that is
multiple IAs in a short period of time, which is a life-threatening condition and is associated with a
POOT prognosis.

The majority of patients with ICDs implanted for primary prevention of SCD will never
experience IA, remaining vulnerable to adverse effects such as inappropriate interventions (InA),
which can limit the benefits of ICD therapy and is its most common complication.

Proper identification of risk factors for IA, ES and InA is critical in modern cardiology. At the
same time, the available data are inconclusive and mostly based on analysis of heterogeneous groups
of patients with ischemic and non-ischemic etiology of HFrEF.

Thus, we decided to determine the risk factors for IA, ES and InA in a homogeneous group of
patients with ischemic etiology of HFrEF and ICD implanted for primary prevention of SCD. Based
on independent risk factors, an attempt was made to create our own multi-parameter logit model for
estimating the probability of TA. It was also decided to investigate the value of the MADIT-ICD
Benefit Score for the prediction of IA.

There is controversy about the influence of IA, ES and InA on the risk of death. Thus, an
investigation of the effects of IA, ES and InA on overall survival was conducted. In addition, overall

survival rate was analyzed according to gender and type of implanted ICD.

Objectives

The aims of this study were to:

a) Identify risk factors for appropriate interventions (IA), electrical storm (ES) and
inappropriate interventions (InA) among a number of clinical parameters (age, gender,
comorbidities), electrocardiographic parameters, echocardiographic parameters, severity of
coronary artery disease (presence of multivessel disease, presence of chronic total occlusion

- CTO), method of revascularization, pharmacotherapy and type of implanted device
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b) Design a multi-parameter logit model for estimating the probability of a
appropriate interventions that takes into account independent IA risk factors

c) Evaluation of the applicability of the MADIT-ICD Benefit Score for predicting IA in the study
group

d) Evaluation of overall survival rate in the study group according to gender, type of implanted

ICD and according to the occurrence of 1A, ES and InA.

Material and Methods

The study is a retrospective analysis of 260 patients of the Cardiology Department of the
Tadeusz Marciniak Lower Silesian Specialized Hospital in Wroclaw. All patients had an ICD or ICD
with resynchronization function (CRT-D) implanted for primary prevention of SCD due to heart
failure with reduced ejection fraction (LVEF < 35%) on the background of ischemic heart damage.
The mean age was 67.3 + 9.4 years. There were 40 women, which is 15.4% of the group. All ICD and
CRT-D implantation procedures were performed in the Electrotherapy and Electrophysiology
Division of the Cardiology Department of the Tadeusz Marciniak Lower Silesian Specialized Hospital
in Wroclaw between 2006 and 2019.

Observation was conducted until death or the last visit to the Cardiology Outpatient Clinic. The
mean follow-up time was 4.47 + 3.02 years (minimum 1.1 years; maximum 16.6 years).

Analysis of arrhythmic events (from the ICD memory) was obtained from the records of the
Implantable Device Control Clinic of the T. Marciniak Lower Silesian Specialized Hospital. ICD
checks were carried out each time by a cardiologist.

As an appropriate intervention (IA) was considered a high-energy therapy (shock) or
antitachycardia pacing (ATP) caused by a ventricular arrhythmia (ventricular tachycardia or
ventricular fibrillation). As an inappropriate intervention (InA) was considered a high energy therapy
(shock) or ATP caused by an arrhythmia other than ventricular arrhythmia. Electrical storm (ES) was
defined as > 3 IA in 24 hours.

IAs occurred in 79 patients (30.4% of the study group). ES occurred in 17 patients (6.5% of the
study group). InA was noted in 25 patients (9.6% of the study group). Both types of intervention (IA
and InA) were observed in 15 patients (IA and InA were separate events). The mean time between [A
and InA was 16.5 + 15.9 months.

Retrospective analysis of risk factors was performed separately for IA, ES and InA, comparing
the group with IA (n=79) with the group without IA (n=181), the group with ES (n=17) with the group
without ES (n=243) and the group with InA (n=25) with the group without InA (n=235). Risk factors
were investigated among a number of clinical parameters (age, gender, comorbidities),

electrocardiographic parameters, echocardiographic parameters, severity of coronary artery disease
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(presence of multivessel disease, presence of CTO), method of cardiac revascularization,
pharmacotherapy, type of implanted device. The analyzed parameters were those present before ICD
implantation.

Based on the demonstrated independent IA risk factors, a multi-parameter logit model was
developed for IA risk estimation. In addition, the utility of the MADIT ICD Benefit Score for the
prediction of IA in the study group of patients was investigated. The MADIT ICD Benefit Score was
calculated for each of the 260 patients using a dedicated calculator, available online at:

https://is.ed/madit.

The Kaplan-Meier method was used to estimate overall survival according to gender, type of
implanted ICD and the occurrence of IA, ES and InA. An analysis of survival free from IA, ES and
InA was also performed for independent risk factors, as well as an analysis of survival free from 1A

for the logit model and the MADIT-ICD Benefit Score.

Results

» ICD appropriate interventions (IA)

Based on multivariate logistic regression analysis, independent risk factors for IA were:
a) non-sustained ventricular tachyarrhythmias (nsVTs) detected before ICD implantation
b) extensive area of ischemic left ventricular damage on echocardiographic assessment,
expressed by the number of akinetic left ventricular segments (LAS) > 7

¢) left ventricular dilation (left ventricular end-diastolic dimension LVEDd > 68 mm)

d) history of coronary artery bypass grafting surgery (CABG)

Based on univariate logistic regression analysis, the presence of chronic total occlusion (CTO)
in one of the major coronary arteries and multivessel coronary artery disease involving > 2 major
vessels were also risk factors for A, although they did not prove to be independent risk factors for

IA in multivariate analysis.

» Logit model for estimating the probability of occurrence of ICD appropriate intervention (IA)
in the study group - Pr{IA}

Based on the independent risk factors for IA in the study group, a multi-parameter logit model
was created to estimate the probability of appropriate intervention (Pr{IA}). The threshold value of
Pr{IA}=0.60 was determined from the ROC curve. The practicality of the model for estimating IA
risk was proved. Patients with a Pr{IA} probability score > 0.6 had more than six times the risk of TA

compared to patients with Pr{IA} <0.6 (p <0,001).
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The five-year probability of survival free from [A (that is, the percentage of patients without
IA after 5 years of follow-up) was significantly lower in the Pr{IA}> 0.6 group compared to the group
with Pr{IA} < 0.6 (24.5% vs. 74.7%, p<0.001).

In addition, it was proven that the probability of 1A after 5 years of follow-up was higher in the
group of patients with Pr{IA}>0.60 compared to any group of patients with a single IA risk factor

present.

»  Usefulness of the MADIT-ICD Benefit Score for predicting the occurrence of ICD appropriate

intervention (IA)

The utility of the MADIT ICD Benefit Score for predicting the risk of IA in the study group
was demonstrated. The risk of IA for patients with MADIT-ICD Benefit Score > 75 points was
more than eight times higher compared to patients with MADIT ICD Benefit Score < 75 (p<0.001).
Kaplan-Meier analysis showed that the five-year probability of survival free from IA (percentage of
patients without IA after 5 years of follow-up) was significantly lower in the MADIT-ICD Benefit
Score > 75 group compared to the MADIT-ICD Benefit Score < 75 group (37.1 vs 80.1; p <
0.0001).

» Electrical storm (ES)
Based on multivariate logistic regression analysis, the only independent risk factor for ES in the
study group appeared to be:
a) multivessel coronary artery disease involving > 2 major coronary arteries
» ICD inappropriate interventions (InA)
Independent risk factors for InA were:
a) paroxysmal atrial fibrillation diagnosed before ICD implantation
b) patient age < 68 years.
» Overall survival analysis
The median overall survival rate for the study group of patients was 70.9 months with a five-
year survival probability of 57.4%. The five-year survival probability for women was higher than for
men (74.8% vs. 54.2%), but the difference was not statistically significant (p=0.073).
No significant effect of IA, ES and InA on overall survival was observed. However, the probability

of five-year survival in the group of patients who had ES was lower compared to patients without ES

(37.1% vs 58.3%; p=0.192).

148



Conclusions

Analyzing a number of clinical, electrocardiographic, echocardiographic variables, parameters

characterizing the severity of coronary artery disease, the method of cardiac revascularization, it was

found that in a population of 260 patients with ischemic etiology of heart failure with reduced left

ventricular ejection fraction (HFrEF) and a cardioverter-defibrillator (ICD) implanted for primary

prevention of sudden cardiac death (SCD):

1.

appropriate interventions (IA) occur in almost 1/3 of patients. Higher risk of A have patients
with the presence of independent risk factors such as:

a) nonsustained ventricular tachyarrhythmias (nsVTs) detected prior to ICD implantation,

b) extensive area of ischemic left ventricular damage on echocardiographic evaluation,

expressed by the number of akinetic segments of left ventricle (LAS) > 7

¢) left ventricular dilation (left ventricular end-diastolic dimension LVEDd > 68 mm),

d) history of coronary artery bypass grafting (CABG).
Based on independent risk factors, a proprietary multi-parameter logit model was developed
for estimating the probability of TA. Its clinical utility was proven in the study.
The probability of TA after five years of follow-up is higher in the group of patients with a
logit model score of Pr{IA}>0.60 compared to any group of patients with a single IA risk
factor present.
The utility of the MADIT ICD Benefit Score for estimating the risk of ICD
appropriate intervention of ICDs (IA) has been demonstrated. Patients with MADIT ICD
Benefit Score > 75 have the highest risk of IA.
Electrical storm (ES) occurs in one in 16 patients. A multivessel coronary artery disease
involving > 2 major vessels was an independent risk factor for ES.
Inappropriate interventions (InA) of ICDs occur in one in 10 patients. The highest risk of
independent InA are patients with the presence of risk factors such as:

a) patient's age less than 68 years

b) paroxysmal atrial fibrillation occurring before ICD implantation
There were no significant differences in overall survival rate based on the type of device
implanted, gender of the occurrence of IA, InA and ES. Women have a higher probability of
five-year survival S¢=s) compared to men and patients with ES have a lower S(=s) compared
to patients without ES, although the differences were not significant.
The designed logit model and the MADIT ICD Benefit Score scale have proven to be effective

in estimating IA risk and may be useful in daily clinical practice.
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