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Souhrn

Srdecni resynchronizacni terapie (CRT) se stala velkou nadéji pro pacienty a efektivni lé¢bou srdecniho selhani. Nicméné ne vsichni pacienti na resynchroni-
zacni terapii dobrfe zareaguji. Nutno definovat, jak tyto pacienty odlisime a oznacime je za nonrespondéry CRT. U nonrespondérti CRT musime zejména zajistit
adekvatni mnozstvi levokomorové stimulace, dale pak vyladéni technickych parametrd CRT, jako je napt. velmi diskutované nastaveni optimalniho atrioven-
trikuldrniho zpozdéni. Kazdopddné do managementu nonrespondérd CRT zahrnujeme také nastaveni optimalni medikamentézni terapie srdec¢niho selhani
a v indikovanych pfipadech pfistoupeni k provedenf srdecnf transplantace.
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The issue of non-responders to cardiac resynchronization therapy

Abstract

Cardiac resynchronization therapy (CRT) has become a big hope and an effective treatment option for patients with heart failure. Nevertheless, not all of them
respond well to CRT. It is necessary to define this group of patients and identify them as non-responders. For CRT non-responders it is primarily necessary to
arrange for adequate left ventricular stimulation as well as CRT technical parameter tuning, such as the much-discussed atrioventricular delay optimization.
Either way, the management of CRT non-responders also includes optimal medical therapy of heart failure and, in some indicated cases, also heart transplant.
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Uvod

Srdecni resynchroniza¢ni terapie patff v po-
slednich 10 letech do standardd nefarmako-
logické 1écby srdecniho selhani. Jeji indikaci
shrnuji soucasna guidelines pro Ié¢bu srdec-
niho selhani a guidelines pro implantaci pa-
cemaker( a srdecni resynchroniza¢ni terapii.
Na zakladé klinickych dat z probéhlych studif
Ize predikovat, kteff pacienti maji z CRT nej-
vetsi benefit. Jsou to zejména pacienti se si-
nusovym rytmem, blokddou levého raménka
Tawarova [1-3]. Da se fict, ze Uspéch terapie
je pfimo zavisly na Sifce QRS komplexu, souvisf
vsak také s viabilitou myokardu LK - s pfitom-
nosti kontraktilni rezervy LK. Zavéry ohledné
etiologie srde¢niho selhani jsou nejedno-
znacné. Recentné probéhlé velké studie pro-
kazuji, ze neni rozdil mezi ischemickou a neis-
chemickou kardiomyopatif [3]. Studie, které si
daly za cil aplikovat CRT u pacientU se stihlym
QRS komplexem a echokardiografickymi
znamkami dyssynchronie levokomorové kon-

trakce, neprokézaly u této populace pacientd
efekt CRT [4]. Jiz vybér vhodnych pacientd pro
CRT ovliviiuje vysledek, tedy nasledny podil
respondérd této terapie.
Klinickym problémem v3ak stale z{stdva, jak
rozlisit respondéry od nonrespondérd a co dal-
$tho mdzeme pacientlm, ktefi zareaguji nedo-
state¢né na resynchroniza¢ni lé¢bu, nabidnout.
Nutno zminit, Ze neméneé dilezité je na-
stavit u vsech pacientl se srde¢nim selhanim
optimalni medikamentézni terapii. Uvadf se,
7e po dotitrovan( terapie, zejména betabloka-
tor(, je vhodné vyckat tfi mésice a poté pro-
vést dlslednou vstupni evaluaci, zda je pacient
vhodnym kandidatem pro CRT. Medikamen-
tézni terapii je nutno déle sledovat a upravovat
i po aplikaci CRT.

Odliseni respondéra CRT

od nonrespondéru

Jiz samotnd definice toho, kdo je respondér
a kdo je nonrespondér resynchroniza¢ni te-

rapie, nenf jednoducha. Na efekt resynchro-
niza¢ni lé¢by mUzeme nahlizet z vice stran.
Pokud dochdzi ke zlepseni symptom srdec-
niho selhani, mizeme hovofit o dobré klinické
odpovédi na resynchronizacni lécbu. Tuto sku-
te¢nost vak ovliviuje velké mnozstvi faktord.
Srdec¢ni selhani jakozto chronické progredu-
jicf onemocnéni samo o sobé kolisé v ¢ase co
do tize symptomU. Zmeény v klinickych poti-
Zich pacientd tedy nemusi souviset se zaha-
jenim CRT. Existuje dalsi faktor, ktery je nutno
uvazit, a to Ze i stabilni stav po aplikaci resyn-
chroniza¢ni [é¢by, tedy stav, kdy nedochazf
ke zlepseni ani zhorseni klinickych potizi pa-
cienta, je mozné povazovat za pfiznivou od-
povéd na resynchronizacni lécbu. Tato my-
slenka vychézi z predpokladu, ze pokud by
nebyla resynchronizace aplikovana, symptomy
srdecniho selhanf by se naddle zhorsovaly. Na
druhou stranu napf. u zénétlivych kardiomyo-
patif, kdy castéji dochdzi k Upravé systolické
funkce LK, je otazkou, zda by ke zlepSovani ne-
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dochézelo i bez resynchoniza¢ni [écby. V ne-
posledni fadé je vsak nutné zminit i placebo
efekt, ktery nenf nijak nevyznamny. V prove-
denych studiich dochazi ke klinickému zlep-
seni u cca 30 % pacientl i v pfipadé, kdy bi-
ventrikuldrni stimulace neni aktivni [5]. Vyse
uvedené skutecnosti mohou velmi ovlivnit,
a spise tedy nadhodnotit miru klinickych re-
spondért CRT. K popisu symptom a subjek-
tivni funkeni kapacity pouzivéme klinické vy-
Setfeni, NYHA tfidu a dotazniky kvality Zivota.
Pokud hodnotime zlepseni v NYHA tfidé se
vsemi vyse uvedenymi ovliviujicimi skutec-
nostmi, povazujeme 60-70 % pacientd za kli-
nické respondéry CRT [6].

K objektivizaci symptomU pouzivame
funkeni testy, jako je Sestiminutovy test chiize
(6BMWT) ¢i spiroergometrické vysetreni. Hod-
nota vrcholové spotieby kysliku (VO2 peak) je
akceptovana jako objektivni a zejména pro-
gnosticky marker u srde¢niho selhani. Sa-
moziejmé i zde jsou limitace, pacienti se po
vetsinu své kazdodenni aktivity nepohybuji
v oblasti maximalni zatéze, vysledek testu
rovnéz ovliviuje zvyklost cvicit, ale i pouzity
protokol, vile pacienta dosdhnout maximal-
niho vykonu. Kazdopadné bychom objektiv-
nimi testy méli minimalizovat placebo efekt.
| zde je nutné definovat, jak odlisit respon-
déry od nonrespondérd. Za dobrou odpoved
na CRT v rdmci hodnoceni funkénimi testy po-
vazujeme pouze klinicky relevantni zlepsent.
Tedy narlst VO2 peak o 1 ml/kg/min nebo
zlepsenio 10 % v rdmci 6MWT. S vyse uvede-
nymi kritérii bychom mohli povazovat pouze
50 % pacientd za klinické respondéry CRT.

Jako doplInéni klinickych udajd sledujeme
také hemodynamické zmény jako odpovéd
na CRT. Obecné sledujeme rozméry a objemy
levé komory srde¢ni (LK) a zmény v ejekeni
frakci levé komory srde¢ni (EF LK). Neni jed-
noznacné stanovena hodnota zmény v téchto
veli¢inach, kterou je mozno povazovat za kri-
térium respondérl. Samoziejmé, ¢im pfisnéjsi
kritéria zvolime, tim mensi procento respon-
dérli oznacime. A jak jiz bylo uvedeno vyse, je
otdzkou, zda neni mozno povazovat i dlouho-
dobé stacionarni stav v téchto parametrech
za efekt CRT. Ve studiich byvé uvéddéna jako
signifikantni redukce predevsim systolickych
objem0 LK 0 10-15 %. Pfi daném hodnocenti
dochézi k hemodynamickému zlepsenf u vice
nez 50 % pacientU po aplikaci CRT. Nutno vsak
zminit, Ze i vysledky téchto metod jsou limito-
vany zobrazitelnosti a intra- a interindividudln{
variabilitou v hodnoceni nalezU. Stale existuje

mnozstvi klinickych respondérd, ktefi nezlepsi
své hemodynamické parametry, a naopak se
setkdvame s pacienty, které prohldsime za kli-
nické nonrespondéry, ale dojde u nich k ob-
jektivnimu zlepseni hemodynamickych para-
metrd. Hemodynamické parametry chdpeme
spise jako podruznéjsi ukazatel, pokud pova-
Zujeme za dulezitéjsi kvalitu Zivota pacientd
se srde¢nim selhanim.

Dalsim faktorem je ¢as od aplikace CRT, kdy
je mozné zaznamenat efekt [é¢by. Je zndmo,
ze ke zlep3eni symptom dochazf jiz ¢asné po
implantaci. Je zde souvislost s akutnim hemo-
dynamickym efektem CRT a redukci mitraini
regurgitace. Na zlepseni se vsak jisté podili
i placebo efekt. Na druhou stranu objektivni
znadmky zlepseni funkéni kapacity a navozenf
reverzni remodelace LK Ize ocekévat az s od-
stupem. Vétsinou dané parametry hodnotime
v ramci tiimésicnich intervald. Ve vétsiné studif
byl hodnocen efekt CRT po tiech a Sesti mé-
sicich [1-4].

Management nonrespondéru
CRT

NeZ prohldsime pacienta za nonrespondéra
CRT, musime mit jistotu, Ze jsou splnény
jednak technické podminky efektivni a ade-
kvatnf levokomorové stimulace a Ze CRT je
aplikovana v dostate¢ném mnozstvi, tedy ve
vice nez 95 % srdecnich stah@. Zde mohou
byt problémem supraventrikularni tachykardie
¢i vétsi mnozstvi komorové ektopie. Nutno
taktéz nastavit optimalni atrioventrikularnf
zpozdéni (AV-delay).

Problematiku daného pacienta vzdy hod-
notime komplexné, musime prihlédnout k na-
stavené terapii a complianci pacienta. Nutno
zZjistit, zda za zménou klinického stavu nenf ja-
kykoli jiny faktor, ktery vede ke zhorsenf srde¢ni
kompenzace (infekce, compliance pacienta
k reZimovym a dietnim opatfenim, koronarni
pfihoda atp.), event. zda za zhorsenim nemUze
byt jiny nekardialni problém [7].

Pokud nenachazime jinou pfic¢inu zhorsenf
pacienta, pfistupujeme k dalsim moznostem,
které mame k dispozici v rdmci zajisténi vyssi
efektivity CRT.

Velmi diskutovana je optimalizace AV-delay
u nonrespondért CRT. Patofyziologicky se
jednd o zajisténi optimalni doby plnénf LK
a adekvatniho casovani sinového pfispévku
do konecné faze diastoly, a tim dosazeni co
nejvétsiho tepového objemu, potazmo sr-
decniho vydeje. JelikozZ se vsak jednd o ob-
tizné hodnotitelné a variabilni proménné ze-
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jména u pacientd se srde¢nim selhdnim, nebyl
v ramci klinickych hodnocenf jednoznacné
prokazan benefit provadéni optimalizace
AV-delay u populace pacientd neodpovida-
jicich na CRT [8]. U individuélnich pacientl se
alespon na nasem pracovisti pokousime o na-
staveni optimalniho AV-delay. Efekt na hemo-
dynamiku poté hodnotime opakované v ramci
kontrolnich vysetfeni. Obdobnym zptsobem
Ize hodnotit a nastavit optimalniVV-delay, kdy
predpoklddame, ze pokud dojde k synchroni-
zaci kontrakce obou srdec¢nich komor, rovnéz
zlepsime hemodynamické parametry.

Nutné je zaméfit se taktéZ na cetnost vy-
skytu supraventrikuldrnich arytmif, které sni-
7uji procento levokomorové stimulace. Ty je
tfeba potlacit farmakologicky, zajisténim adek-
vatni kontroly rytmu. Jako ultimum refugium
zejména u starsich pacientl je mozné pouzit
ablaci AV uzlu, a tim dosdhnout 100% bivent-
rikuldrnf stimulace.

PFi vyskytu mnozstvi komorovych ektopii ¢i
zavaznéjsich komorovych arytmii, pokud ne-
dojde k jejich potlaceni farmakologicky (be-
tablokatory, amiodaron), je mozné pfistoupit
k provedenf radiofrekven¢ni ablace. Timto po-
stupem opét zvysujeme procento biventriku-
larni stimulace, a tim zvysenf efektu CRT.

Pokud i pfes provedeni vyse uvedenych
opatfeni srde¢ni selhdnf nadale progreduje,
provadime u indikovanych pacient( v¢asnou
evaluaci pro provedeni srdec¢ni transplan-
tace (OTS). Rozhodné by cekani na efekt CRT
nemeélo vést k vyznamneéjsimu zdrzeni, a tim
k pozdni indikaci OTS.

Zaveér

CRT je efektivni [écba srde¢niho selhani, nic-
méné se pohybujeme v Siroké skale od,supe-
rrespondér(” az po nonrespondéry. Ti tvori
nejnarocnéjsi skupinu pacientd, u nichz dale
progreduje srde¢ni selhdnf a navic jsou vysta-
veni riziklim, které spocivaji v moznych neza-
doucich U¢incich neefektnf pristrojové lécby.
Jako v jinych oblastech mediciny i v této pro-
blematice plat, Ze je velmi dlezitd prevence.
Nutné je zejména predchézet vzniku nonres-
pondérd, coz spociva v dikladném preim-
planta¢nim vysetieni. Neméné dllezity je
samotny implantacni postup a nastaveni adek-
vatni a optimalni farmakoterapie srde¢niho
selhanf.
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