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Long-term effect of dual-chamber pacing in hypertrophic obstructive cardiomyopathy
— focus on clinical performance, left ventricular outflow tract gradient and diastolic
function

Introduction: The efficacy of dual-chamber (DDD) pacing in hypertrophic obstructive cardio-
myopathy (HOCM) has not been established yet. Some patients remain symptomatic after pace-
maker implantation, in spite of the reduction in left ventricular outflow tract (LVOT) pressure
gradient.

The aim of the study: was fo assess long-term effect of DDD pacing on clinical performance,
LV outflow tract gradient and diastolic function in HOCM patients.

Material and methods: Functional status, quality of life questionnaire (QOL), LVOT
pressure gradient and LV diastolic function using Doppler echocardiography was assessed in
13 consecutive HOCM patients before and after at least 6 months of DDD pacing. On the basis
of the mitral inflow and pulmonary venous flow the normal LV diastolic function and 3 stages
of diastolic dysfunction were distinguished: 1) impaired relaxation (IR), 2) pseudonormalization
(PN) and 3) restriction (R).

Results: At the end of follow up (28 + 14 months) 11 patients (85%) reported a subjective
improvement. The New York Heart Association class of heart failure symptoms improved from
2.5 0.5t 1.8 = 0.6 (p < 0.001), QOL score from 49 + 19 to 19 + 19 points (p < 0.01),
resting LVOT gradient decreased from 92 + 34 to 23 + 22 mm Hg (p < 0.001). Six patients
with recurvent syncope were symptom-free after pacemaker implantation (p < 0.05). Left
ventricular diastolic dysfunction remained at the same level in 9 patients, improved in 2
(regression from PN to IR) and deteriorated in 2 (progression from PN to R). The lack of
symptomatic improvement was accompanied by progression of the LV diastolic dysfunction, in
spite of the LVOT gradient reduction.
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Conclusions: DDD pacing results in symptomatic relief in the majority of HOCM patients.
The progression of LV diastolic dysfunction can account for the lack of improvement in some
HOCM patients. (Folia Cardiol. 2002; 9: 329-339)

DDD pacing, hypertrophic obstructive cardiomyopathy, left ventricular diastolic

function, LVOT gradient, syncope

Wstep

Tradycyjne leczenie kardiomiopatii przerosto-
wej z zawezeniem drogi odplywu lewej komory
(HOCM, hypertrophic obstructive cardiomyopathy)
opiera sie na stosowaniu lekéw «-adrenolitycznych
1 blokerow kanatéw wapniowych [1]. Leczenie chi-
rurgiczne polegajace na wycieciu pogrubiate]j czesci
przegrody miedzykomorowej i plastyce lub wymia-
nie zastawki mitralnej, wiaze sie ze stosunkowo
wysoka Smiertelno$cig 1 powikianiami [2, 3]. Ostat-
nio coraz wieksze zainteresowanie zyskuje ablacja
alkoholowa pogrubialej czeSci przegrody miedzyko-
morowej, ktora prawdopodobnie okaze sie skuteczna,
cho¢ inwazyjna metodg leczenia HOCM [4, 5].

Korzystny efekt stymulacji serca w HOCM po raz
pierwszy opisano juz w latach 60. Stymulacja wierz-
chotka prawej komory (RV, 7ight ventricle) zmienia prze-
bieg depolaryzacji oraz skurczu serca, dzieki czemu
mozna uzyskaé zmniejszenie stopnia zawezenia dro-
gi odptywu lewej komory (LVOT, left ventricular out-
Sflow tract). Dotychczas przeprowadzone wieloo$rod-
kowe prace Kliniczne, oceniajagce wplyw stymulacji
DDD u chorych z HOCM, nie s3 jednoznaczne [7-10].
U wiekszoSci chorych po zastosowaniu stymulacji
zmniejsza sie gradient ciSnien w LVOT, jednak u nie-
ktorych z nich objawy kliniczne nie wystepuja. Dys-
funkcja rozkurczowa jest dominujacym zaburzeniem
u chorych z HOCM. Dotychczas nie oceniano wply-
wu dlugoterminowej stymulacji serca w HOCM na
funkcje rozkurczowa lewej komory (LV, left ventricle).

Celem niniejszej pracy jest omoéwienie diugoter-
minowych wynikow leczenia 13 objawowych chorych
z HOCM za pomoca dwujamowe] stymulacji serca,
pod katem oceny klinicznej i hemodynamicznej, ze
szczeg6lnym uwzglednieniem funkcji rozkurczowej
LV. Badanie to mialo charakter prospektywny,
a wszyscy chorzy byli leczeni w jednym oSrodku (w II
Klinice Chorob Serca AMG) w latach 1996-2001.

Material i metody

Dane kliniczne
i echokardiograficzne pacjentow

Grupe badana stanowito 13 chorych (w tym
8 kobiet) w wieku 19-79 lat (Srednio 56 + 18 lat)

z objawowa HOCM, u ktérych w latach 1996-2001
wszczepiono dwujamowy rozrusznik serca. U wszyst-
kich pacjentow w okresie Srednio 5,3 * 3,4 lat przed
implantacja ukladu stymulujacego, pomimo opty-
malnego leczenia farmakologicznego, wystepowa-
ty istotne objawy kliniczne. Gradient spoczynkowy
lub dynamiczny w LVOT u wszystkich chorych wy-
nosit > 30 mm Hg. Z analizowanej grupy wykluczo-
no pacjentéw, u ktorych przerost LV mogly spowo-
dowa¢ wady serca lub inne choroby. Szczegbétowe
dane kliniczne i echokardiograficzne chorych przed
wszczepieniem ukladu stymulujacego serca przed-
stawiono w tabeli 1.

Rozpoznanie HOCM ustalano na podstawie
badania echokardiograficznego, w ktérym stwier-
dzano:

Tabela 1. Dane kliniczne i echokardiograficzne
grupy 13 chorych z kardiomiopatig przerostowa
zawezajaca (przed wszczepieniem uktadu
stymulujacego serce)

Table 1. Clinical and echocardiographic data of
13 patients with hypertrophic obstructive cardio-
myopathy (before pacemaker implantation)

Liczba chorych
albo srednia = SD

Pte¢ 8Ki5M
Wiek [lata] 56 + 18
Objawy kliniczne
Utrata przytomnosci 6
Stany przedomdleniowe 8
Dusznosé 11
Bol w klatce piersiowe;j 8
Kofatanie serca 9
Leczenie farmakologiczne
B-adrenolityki 6
Blokery kanatéw wapniowych 10
B-adrenolityki +
+ blokery kanatéw wapniowych 3
Amiodaron + g-adrenolityki 4
Klasa niewydolnosci serca wg NYHA 2,5 + 0,5
I 6
11l 7
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— asymetryczny przerost LV dotyczacy giownie
przegrody miedzykomorowej; jej grubo$¢ wy-
nosita 17-29 mm (Srednio 22 *+ 4 mm);

— charakterystyczny ruch skurczowy platkow za-
stawki mitralnej w kierunku przegrody miedzy-
komorowej, z zawezeniem LVOT w warunkach
spoczynkowych u 11 chorych lub z gradientem
dynamicznym u 2 os6b; spoczynkowy gradient
cisnien w LVOT wynosit (22-147 mm Hg) $red-
nio 92 + 34 mm Hg;

— niedomykalno$§¢ zastawki mitralnej u 12 cho-
rych, w tym u 8 pacjentéw — malego stopnia
(I°), u 4 — umiarkowanego stopnia (II°).

W czasie implantacji rozrusznika serca u wszyst-
kich badanych stwierdzano rytm zatokowy, jednak
w wywiadzie u 6 (46%) osob wystepowaly incyden-
ty napadowego migotania przedsionkow, u 2 (15%)
— napadowy blok przedsionkowo-komorowy II°
lub III°, natomiast u 7 (54%) rejestrowano napady
samoograniczajacego sie czestoskurczu komoro-
wego podczas 24-godzinnej rejestracji EKG me-
toda Holtera.

Charakterystyka implantowanych
stymulatorow

Wszyscy chorzy wyrazili zgode na implantacje
uktadu stymulujacego serce, przy tym zostali poin-
formowani, ze nie okreS§lono jeszcze jednoznacznie
skuteczno$ci leczenia HOCM po zastosowaniu tej
metody. Rozrusznik dwujamowy serca wszczepiono
u 11 chorych (w tym u 6 typu DDD-R), natomiast
u 2 oso6b implantowano kardiowerter-defibrylator
z funkcja stymulacji serca typu DDD (Phylax AV Ac-
tive Housing firmy Biotronik). Wszczepiono naste-
pujace stymulatory: Physios 01 (Biotronik) — u 4 pa-
cjentow, Kairos D (Biotronik) — u 1, Dromos DR
(Biotronik) — u 2, Actros DR (Biotronik) — u 2 oraz
Trilogy DR (Pacesetter) — u 2 chorych. Rozrusznik
typu DDDR implantowano u tych pacjentéw, u kto-
rych na podstawie wynikow proby wysitkowej stwier-
dzono niewydolno$¢ chronotropows wezla zatokowe-
go (definiowang jako niemozno$¢ uzyskania powyzej
75% przewidywanego dla wieku limitu tetna). Kar-
diowerter-defibrylator wszczepiono chorym z utra-
tami przytomnoS$ci w wywiadzie, u ktérych w bada-
niu EKG metoda Holtera rejestrowano epizody nie-
utrwalonego czestoskurczu komorowego.

Wszystkie rozruszniki serca i kardiowertery-
-defibrylatory posiadaly mozliwo§é programowania
opbznienia przedsionkowo-komorowego (AVD,
atrio-ventricular delay) w szerokim zakresie oraz
funkcje dynamicznego skracania AVD adekwatnie do
przyspieszenia czestoSci rytmu serca (dynamic

AVD). Ponadto stymulatory Trilogy DR s3 wyposa-
zone w funkcje tzw. ujemne;j histerezy AVD, zapew-
niajaca stala preekscytacje RV. Wiekszo$¢ stymula-
torow posiadata , funkcje holterowska” z mozliwoScig
odczytu odsetka wystymulowanych pobudzen komo-
rowych od czasu ostatniej kontroli rozrusznika.

U kazdego chorego programowano indywidu-
alnie taka warto§¢ AVD, ktora zapewniala stalg pre-
ekscytacje RV, a zarazem pozwalata zachowaé do-
pelnianie przedsionkowe w rozkurczowym napeinia-
niu LV. Ocene funkcji hemodynamicznej lewego
przedsionka (LA, left atrium) przeprowadzano pod-
czas badania echokardiograficznego z oceng profilu
naplywu mitralnego. Po ustawieniu optymalnego
spoczynkowego AVD wykonywano probe wysitkowa
1 programowano parametry funkcji dynamic AVD
tak, aby rowniez przy przyspieszeniu czestoSci ak-
cji serca wystepowala stala preekscytacja RV.

Dlugoterminowa ocena wynikow leczenia

Badania kontrolne wykonywano co 3—6 miesie-
cy w pierwszym roku po implantacji uktadu stymu-
lujacego serca, a nastepnie raz w roku. Kazde bada-
nie kontrolne obejmowato wywiad, badanie przed-
miotowe, badanie echokardiograficzne, kontrole
parametrow rozrusznika, w tym analize danych
zgromadzonych dzieki funkcji holterowskiej, a tak-
ze 24-godzinng rejestracje EKG metoda Holtera
— w celu oceny, czy ustalony program stymulacji
zapewnia stalg preekscytacje RV, zar6wno w spo-
czynku, jak 1 w czasie wysitku.

Ponadto przed wszczepieniem rozrusznika ser-
ca oraz 6 miesiecy po implantacji kazdy pacjent
wypelnial kwestionariusz oceniajacy jako$¢ zycia.
Ankieta zawierala pytania dotyczace czestoSci i na-
silenia b6low w klatce piersiowej, odczucia kotatan
serca, zawrotow glowy 1 dusznoSci (facznie 17 py-
tan). W tym celu stosowano 6-punktowa skale: 0 pkt
— brak dolegliwos$ci, 5 pkt — dolegliwo$ci bardzo
natezone i czeste).

Badanie echokardiograficzne

Badanie echokardiograficzne wykonywano za
pomocg aparatu Sonos 2000 firmy Hewlett Packard
wedltug standardowego protokotu, gtowica o czesto-
tliwosci 2.5 MHz. Poréwnywano wyniki badania
wykonanego przed wszczepieniem ukladu stymu-
lujacego serce, 6 miesiecy po implantacji oraz wy-
niki ostatniego badania u pacjentéw obserwowanych
ponad rok (10 chorych). Gradient w drodze odpty-
wu LV rejestrowano z projekcji 5-jamowej koniusz-
kowej za pomoca badania dopplerowskiego falg
ciagla. Ocene stopnia niedomykalnoS$ci zastawki
mitralnej przeprowadzano za pomocg dopplerow-
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skiego badania przeptywu metodg kodowania kolo-
rem, obliczajac stosunek pola powierzchni fali
zwrotnej mitralnej do pola powierzchni LA, wyod-
rebniajgc 3 stopnie niedomykalno$ci (< 20% — I°,
20-40% — II°, > 40% — III°). Dodatkowo, na pod-
stawie profilu naplywu mitralnego oraz naplywu
z zyl ptucnych, oceniano funkcje rozkurczowa LV,
wyrdzniajac: prawidlowa funkcje rozkurczowa LV
oraz 3 stopnie upo$ledzenia funkcji rozkurczowe;:
1) zwolniona relaksacja (IR, impaired relaxation); 2)
pseudonormalizacja (PN, pseudonormalization) 1 3)
restrykcyjny profil napetniania LV (R, restriction)
[11]. Prawidtowy profil naptywu mitralnego od pseu-
donormalnego réznicowano na podstawie predko$ci

maksymalne;j fali przedsionkowej w zytach ptucnych
(Ap) oraz poréwnania czasu trwania fali przedsion-
kowej na poziomie zastawki mitralnej i zyt ptucnych
(AtAp,y). Profil pseudonormalny charakteryzuje sie
Ap = 25 cm/s oraz czasem trwania fali przedsion-
kowej w zytach ptucnych diuzszym o co najmniej
30 ms niz na poziomie zastawki mitralnej (AtAp,; =
= 30 ms) (ryc. 1).

Analiza statystyczna

Dane przedstawiono w postaci: warto$§¢ Sred-
nia * odchylenie standardowe (i rowniez zakres
niektérych wynikow). U kazdego chorego parame-
try sprzed implantacji uktadu stymulujacego serca

E0,85+0,16 m/s
A 0,56 £0,13 m/s
DTE 160-240 m/s
IVRT 70-100 m/s
Ay <25cm/s
AtAp i < 30 ms

: /A\
Prawidtowa funkcja rozkuroczowa (N) A

Zwolniona relaksacja (IR)

E<<A
A DTE > 240 ms
IVRT > 100 ms

E0,85+0,16 m/s
A 0,56 £0,13 m/s
DTE 160-240 m/s
IVRT 70-100 m/s
Ar =25 cm/s

Pseudonormalizacja (PN)

Restrykcja (R)

AtAp i > 30 ms

E>>A
A DTE <160 ms
IVRT <70 ms

Rycina 1. Zmiany profilu naptywu mitralnego zwigzane z progresjg dysfunkcji rozkurczowej lewej komory;
E — predkos$¢ maksymalna wczesnego naptywu mitralnego, DTE — czas deceleraciji fali E, A — predko$¢é maksymal-
na dopetnienia przedsionkowego, IVRT — czas izowolumetrycznej relaksacji, A, — predko$¢ maksymalna fali przed-
sionkowej w zytach ptucnych, AtA:\; — réznica czasu trwania fali przedsionkowej na poziomie zastawki mitralnej i zyt

ptucnych

Figure 1. Mitral flow changes of the mitral inflow pattern associated with progressive left ventricular diastolic dysfunc-
tion; E— peak early mitral filling velocity, DTE — deceleration time of the E wave, A — peak velocity of atrial filling
wave, DTA — deceleration time of the A wave, IVRT — isovolumetric relaxation time, A» — maximal velocity of the A
wave in pulmonary veins, AtAe,\; — the difference in the duration of pulmonary venous and mitral flow velocities at

atrial contraction
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poréwnywano z parametrami osiggnietymi po zabie-
gu. Do oceny istotno$ci roznic miedzy wynikami
kolejnych badan echokardiograficznych uzyto jed-
noczynnikowej analizy wariancji. W celu poré6wna-
nia istotno$ci réznic miedzy warto$ciami niepara-
metrycznymi uzyto testu niezalezno$ci x°. Za zna-
mienny przyjeto poziom istotnosci p < 0,05.

Wyniki

Sredni czas obserwacji dla catej badanej popu-
lacji wynosil 28 + 14 miesiecy (7-44 miesiecy).
U wszystkich chorych kontynuowano dotychczaso-
we leczenie farmakologiczne przy zastosowaniu
B-adrenolitykéw i1 blokeréw kanatow wapniowych,
ze wzgledu na ich udowodniony korzystny wplyw
w HOCM, w tym na funkcje rozkurczowa LV.

Zaprogramowana warto§¢ AVD wynosita 140 +
#+ 20 ms (100-170 ms), z dynamicznym skracaniem
do 50 = 25 ms (15-80 ms). U 2 chorych trzeba byto
wykona¢ przezzylng ablacje pradem wysokiej cze-
stotliwoSci tacza przedsionkowo-komorowego (AY,
atrio-ventricular): u jednego pacjenta z powodu bra-
ku mozliwoS§ci zaprogramowania optymalnego he-
modynamicznie AVD, a u drugiego ze wzgledu na
zle tolerowane czeste napady migotania przedsion-
kow z szybka akcjg komor opornego na farmakote-
rapie. Nie odnotowano zadnych powiklan zwiaza-
nych z implantacja uktadu stymulujacego serce ani
tez z wykonaniem ablacji tacza AV.

Wplyw stalej stymulacji serca na stan
kliniczny chorych

U 11 chorych (85%) nastapifa subiektywna po-
prawa samopoczucia, u 1 osoby stymulacja nie wpty-
nela istotnie na zmiane samopoczucia, a w odczuciu
1 pacjenta og6lny stan zdrowia pogorszyt sie od cza-
su implantacji ukiadu stymulujacego. U 11 chorych
po wszczepieniu rozrusznika serca stwierdzono zna-
mienng redukcje objawéw niewydolnoSci serca
— nastgpila poprawa Srednio o jedng klase wedtug
Kklasyfikacji NYHA, natomiast u 2 pozostatych stopiefi
niewydolno§ci serca pozostal niezmieniony; (w ca-
tej badanej grupie klasa wg NYHA wynosita 2,5 +
#+ 0,5 przed implantacjg vs. 1,8 = 0,6 pod koniec ob-
serwacji; p < 0,001). U 6 chorych przed wszczepie-
niem uktadu stymulujacego wystepowaly omdlenia,
natomiast po implantacji rozrusznika serca i optymal-
nym ustawieniu AVD u zadnego pacjenta nie zano-
towano utraty przytomnosci (p < 0,05).

Wyniki ankiety dotyczacej jako§ci zycia w ca-
tej badanej populacji wykazaly znamienng poprawe:
z 49 = 19 pkt przed implantacja rozrusznika serca
do 19 + 16 pkt 6 miesiecy od zabiegu (p < 0,01).

5 O Przed implantacja
s O Po implantacji
p<0,05 p<001
34 p<0,05 p < 0,01
2 .
1 4
0 r - T T )
Bole w klatce Kotatanie Zawroty Dusznos¢
piersiowej serca gtowy wysitkowa

Rycina 2. Poréwnanie wynikéw ankiety dotyczacej wy-
stepowania poszczegolnych objawéw  klinicznych
u chorych z kardiomiopatig przerostowg zawezajaca
przed wszczepieniem dwujamowego uktadu stymuluja-
cego serce oraz przynajmniej 6 miesiecy po zabiegu na
podstawie 6-punktowej skali (0 pkt — brak dolegliwo-
$ci, 5 pkt — objawy bardzo czeste i silne)

Figure 2. Comparison of the quality of life questionnaire
at baseline and after at least 6 months of permanent
DDD pacing according to a 6-point scale (0 — no symp-
toms, 5 points — symptoms very frequent and intense)

Szczegblowa analiza wykazala istotng poprawe do-
tyczaca zmniejszenia czestoSci 1 ztagodzenia zarow-
no bolow w klatce piersiowej (od 2,5 = 1,8 pkt do
0,9 = 1,2 pkt; p < 0,05), jak 1 kofatan serca (od 3,1 =
+ 1,8 pkt do 1,1 = 1,3 pkt; p < 0,05), zawrotow
gltowy (0d 2,5 + 1,8 pkt do 0,62 = 0,5 pkt; p < 0,01)
oraz duszno$ci wysitkowej (od 3,3 = 1,2 pkt do 1,6 =
+ 1,1 pkt; p < 0,01). Najbardziej obnizyly sie cze-
sto$¢ 1 nasilenie dwoch ostatnich objawow (ryc. 2).

Ocena parametrow echokardiograficznych

Szczegolowe wyniki badania echokardiograficz-
nego wykonanego przed wszczepieniem stymulato-
ra, 6 miesiecy po implantacji, oraz wyniki ostatnie-
go badania u chorych obserwowanych ponad rok (10
chorych; $redni czas obserwacji 28 = 14 miesiecy)
przedstawiono w tabeli 2. Srednia warto$¢ wymia-
ru rozkurczowego, skurczowego, frakcji skracania
LV, grubosci przegrody miedzykomorowej 1 ciany
tylnej LV oraz Sredni wymiar LA nie ulegly istotnej
zmianie. Nie zmienil sie rowniez stopien niedomy-
kalnoS$ci zastawki mitralne;.

Warto$¢ spoczynkowego gradientu w LVOT
przed implantacja uktadu stymulujacego wynosiia
Srednio 92 = 22 mm Hg, 6 miesiecy po wszczepie-
niu rozrusznika serca obnizyla sie istotnie do 48 =
+ 44 mm Hg (p < 0,01), a pod koniec obserwacji
— do 23 = 22 mm Hg (p < 0,001 przy poréwnaniu
do warto$ci przed zabiegiem) (ryc. 3).

Sze§¢ miesiecy po wszczepieniu rozrusznika
serca u 4 chorych (31%) stymulacja nie wplynela na
zmiane stopnia zawezenia LVOT. Dopiero w kolej-
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Tabela 2. Poréwnanie wynikéw badania echokardiograficznego wykonanego przed wszczepieniem
dwujamowego uktadu stymulujacego serce, 6 miesiecy po implantacji oraz pod koniec okresu obserwaciji

Table 2. Results of echocardiographic examination performed before dual-chamber pacemaker
implantation, 6 months after procedure and after long-term follow-up

Przed implantacjg 6 miesiecy po implantacji Koniec obserwacji

(n =13) (n = 13) (28 = 14 miesiecy)
(n =10)
Wymiar rozkurczowy LV [mm] 44,2+5,9 44,1+5,6 43,4+4,7
Wymiar skurczowy LV [mm] 26,1=6,1 23,6 =5,1 24,9+4,3
Frakcja skracania 41% =3% 46% =2% 43% =2%
Przegroda miedzykomorowa [mm] 22,1+4,2 21,8+5,8 22,7+4,5
Sciana tylna LV [mm] 13,825 12,7+1,8 12,311
Wymiar lewego przedsionka [mm] 48,5+7,1 49,2+7,5 49,9+4,6
MR 15% +8% 15% *+6% 14% = 9%
LVOTG [mm Hg] 92 + 34** 48 +44* 23 +22*
Parametry naptywu mitralnego
E [m/s] 0,9+0,2 0,8+0,2 0,9+0,2
DTE [ms] 240+60 252+ 81 198 +97
A [m/s] 0,74+0,3 0,77+0,3 0,78+0,3
DTA [ms] 8014 82+22 73+16
Naptyw z zyt ptucnych
Se [m/s] 0,58+0,1 0,55+0,2 0,56+0,08
Dr [m/s] 0,49+0,1 0,45+0,1 0,47+0,2
Ap [m/s] 0,23+0,05 0,24+0,03 0,21+0,04
AtAp.y; [Ms] 10+8 15+10 13+8

LV (left venticle) — lewa komora; MR (mitral regurgitation) — stosunek pola powierzchni fali zwrotnej w dopplerowskim badaniu przeptywu metoda
kodowania kolorem do pola powierzchni przekroju lewego przedsionka; LVOTG (/eft ventricular outflow tract gradiient) — gradient spoczynkowy

w drodze odptywu LV; E (early mitral filling velocity) — predko$é maksymalna fali wczesnego napetniania LV; DTE (deceleration time of E wave)

— czas deceleracji fali E; A (atrial filling velocity) — predko$é maksymalna dopetnienia przedsionkowego; DTA (deceleration time of A wave)

— czas deceleracji fali A; Sg, D, Ar (peak velocity of the systolic, diastolic and atrial wave in the pulmonary veins) — predkosci maksymalne

w zytach ptucnych, odpowiednio: naptywu skurczowego, naptywu rozkurczowego i fali przedsionkowej; AtA:.y; (the difference in the duration

of pulmonary venous and mitral flow velocities at atrial contraction) — roznica w czasie trwania fali przedsionkowej na poziomie 2yt ptucnych

i zastawki mitralnej; *p < 0,01; p < 0,001

, p <0,001 |

— p<00l —
160

140 ——
120 \ \'\

) %W

—
o
S

LVOTG [mm Hg]

40
0
Przed implantacja 6 miesiecy 28 = 14 miesigcy
(n=13) po implantacji (n = 13) po implantacji (n = 10)

Rycina 3. Poréwnanie spoczynkowego gradientu ci$nien w drodze odptywu lewej komory (LVOTG) przed wszczepie-
niem rozrusznika serca, po 6-miesiecznej statej stymulacji dwujamowej i pod koniec okresu obserwacji u poszczegél-
nych chorych z kardiomiopatig przerostowg zawezajaca; gruba linia obrazuje zmiany $redniej wartosci LVOTG

Figure 3. Evaluation of left ventricular outflow tract gradient (LVOTG) in patients with hypertrophic obstructive
cardiomyopathy: before pacemaker implantation, after 6 months and 28 = 14 months follow-up of permanent dual-
-chamber pacing
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nym badaniu echokardiograficznym wykonanym po
roku od implantacji u 2 pacjentéw stwierdzono istot-
ne obnizenie spoczynkowego gradientu w LVOT (od-
powiednio z 80 mm Hg do 10 mm Hg oraz ze 140
mm Hg do 30 mm Hg). U 1 chorej istotng redukcje
gradientu w LVOT uzyskano dopiero po wykonaniu
ablacji tacza AV (z 80 mm Hg do 14 mm Hg); u 1
chorej gradient maksymalny w LVOT, wynoszacy 110
mm Hg, nie zmienil sie w czasie catego okresu ob-
serwacji (7 miesiecy), a u 2 pacjentéw gradient
w LVOT obnizyt sie 0o mniej niz 40% pod koniec okre-
su obserwacji trwajacego dluzej niz rok.

Nie zmienila sie Srednia warto§¢ zadnego
z ocenianych parametréw napiywu mitralnego ani
napiywu z zyt ptucnych.

Funkcja rozkurczowa LV nie zmienila sie po
implantacji uktadu stymulujacego serce u 9 chorych
(profil IR u 3 pacjentéw, profil PN u 51 profil Ru 1
osoby), u 2 ulegla poprawie (zmiana profilu PN na
profil IR), natomiast u 2 pacjentow pogorszyla sie
(zmiana z profilu PN na R) (ryc. 4). Chorzy, u kto6-
rych funkcja rozkurczowa LV ulegla pogorszeniu,
mimo zmniejszenia stopnia zawezenia LVOT, stwier-
dzili rowniez albo istotne subiektywne pogorszenie
(1 chory), albo brak wplywu stymulacji serca na stan
zdrowia 1 jako$¢ zycia (1 chory). Nie odnotowano
korelacji miedzy zmniejszeniem gradientu w LVOT
a zmiang stopnia dysfunkcji rozkurczowej LV.

Dyskusja

Dotychczas jasno nie okre§lono znaczenia dwu-
jamowej stymulacji serca w leczeniu chorych z sil-
nie objawowg postacig HOCM, cho¢ liczba prac kli-
nicznych poS§wieconych temu zagadnieniu stale ro-
$nie. Wiekszo$¢ badan wskazuje na korzystny
wplyw tej metody leczenia [4, 5, 12, 13], jednak nie-
ktérzy autorzy nie podzielaja takiej opinii [6, 14, 15].

Wyniki niniejszego badania wskazuja, ze stymu-
lacja dwujamowa u pacjentéw z HOCM przyczyniia
sie do istotnej poprawy wydolno§ci serca oraz zmniej-
szenia zarOwno czestoSci, jak 1 nasilenia wielu su-
biektywnych objawow klinicznych w obserwacji dtu-
goterminowej. Po zastosowaniu stymulacji serca
u chorych nie nawracaly omdlenia, nastapito zmniej-
szenie stopnia zawezenia LVOT. Nie zaobserwowa-
no jednak zmian wielkoSci jam serca, grubo$ci $cian
LV ani stopnia niedomykalnosci zastawki mitralne;.
Whplyw stymulacji na funkcje rozkurczowa LV nie byt
jednorodny, jednak zwiekszeniu stopnia dysfunkcji
rozkurczowej towarzyszyto istotne pogorszenie sta-
nu klinicznego chorego. Nie odnotowano zalezno$ci
miedzy wplywem stymulacji serca na stopien zawe-
zenia LVOT a funkcja rozkurczowa LV.

N N

0 0

IR 3 - IR

3 " 5
2

PN 5 R PN

9 " 5
2

R 1 , R

1 3

Koniec okresu
obserwacji

Przed implantacja
rozrusznika serca

Rycina 4. Stopien dysfunkcji rozkurczowej lewej komo-
ry w badanej grupie 13 pacjentéw z kardiomiopatiag
przerostowa zawezajaca: przed wszczepieniem dwuja-
mowego uktadu stymulujagcego serce i pod koniec ob-
serwacji (po 28 = 14 miesigcach); N — prawidtowy
naptyw mitralny, IR — zwolniona relaksacja, PN — pseu-
donormalizacja, R — restrykcja; cyframi oznaczono licz-
be chorych

Figure 4. Changes of left ventricular diastolic function
evaluation in 13 patients with hypertrophic obstructive
cardiomyopathy: before pacemaker implantation and
after 28 + 14 months follow-up of permanent dual-
chamber pacing; N — normal diastolic function,
IR — impared relaksation; PN — pseudonormalization,
R — restriction

Podstawa zalozenia o korzystnym wplywie sty-
mulacji dwujamowej w HOCM jest obserwacja z lat
60., ktora wskazuje, ze zmieniony poprzez stymu-
lacje przebieg depolaryzacji i skurczu LV powodu-
je zmniejszenie stopnia zawezenia LVOT [3]. Zgod-
nie z powyzszym, wyniki wiekszoS§ci prac klinicz-
nych potwierdzaja, ze u chorych z HOCM po
implantacji stymulatora nastepuje istotna poprawa
kliniczna i zmniejszenie stopnia zawezenia LVOT,
jednak u niektorych pacjentéw zmiana sekwencji
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depolaryzacji 1 skurczu LV nie wplywa na obnize-
nie gradientu w LVOT. W wieloo$§rodkowym bada-
niu Multicenter Study of Pacing Therapy for Hyper-
tropic Cardiomyopathy (M-PATHY) [9] az u 43%
chorych nie stwierdzono zmniejszenia gradientu ci-
$nien w LVOT w czasie rocznej obserwacji. W ba-
daniu autorow stopien zawezenia LVOT zmniejszat
sie stopniowo wraz z czasem trwania stymulacji
serca. Po 6 miesigcach stymulacji az u 4 (31%) cho-
rych nie zaobserwowano zmniejszenia stopnia za-
wezenia LVOT, jednak po kolejnych 6 miesigcach
stymulacji u wszystkich chorych, ktérych obserwo-
wano dluzej niz rok, nastgpifa redukcja gradientu po-
daortalnego.

Skuteczno$¢ leczenia HOCM za pomocy sty-
mulacji w duzej mierze zalezy od prawidiowego za-
programowania AVD [16], ktore z jednej strony
powinno by¢ wystarczajaco krotkie, aby zapewnic
stala preekscytacje RV, a z drugiej — odpowiednio
dtugie, aby zachowac optymalne hemodynamicznie
dopelnienie przedsionkowe w okresie rozkurczu
komoér. U chorych z szybkim przewodzeniem AV
drogami naturalnymi oba te warunki czesto nie
moga by¢ spelnione jednoczes$nie. Stosowane po-
wszechnie w leczeniu HOCM g-adrenolityki 1 blo-
kery kanatow wapniowych wywieraja u pacjentéow
leczonych stymulacja dwujamowa dodatkowy ko-
rzystny wplyw poprzez wydluzenie przewodzenia
AV. U 1 chorej po implantacji rozrusznika serca,
pomimo farmakoterapii, utrzymywal sie wysoki
gradient w LVOT, a zarazem szybkie przewodze-
nie przez facze AV, co uniemozliwialo zaprogramo-
wanie optymalnego hemodynamicznie AVD. War-
to§¢ AVD zapewniajaca stalg preekscytacje RV
(AVD = 75 ms) powodowata obnizenie predko$ci
maksymalne;j fali przedsionkowej (0,3 m/s vs. 0,9 m/s
przed implantacja rozrusznika). Zbyt krotkie AVD
wywolywalo prawie jednoczesny skurcz LV i LA.
Skurcz LA przy zamknietej zastawce mitralnej po-
woduje zmniejszenie napelniania rozkurczowego
LV inasilenie stopnia zawezenia LVOT. Wedlug Je-
anrenauda i wsp. [17] roznica catki predkosci wzgle-
dem czasu wyznaczonej dla dopelnienia przedsion-
kowego, ocenianego w czasie rytmu kardiotopowe-
go 1 podczas stymulacji dwujamowe] ze zblizong
czestoScig akcji komor, nie powinna przekraczac
30%. U wspomnianej chorej przeprowadzono przez-
zylna ablacje 1acza AV pradem o wysokiej czesto-
tliwo$ci 1 dzieki temu mozliwe byto zaprogramowa-
nie optymalnego hemodynamicznie AVD. W bada-
niu echokardiograficznym wykonanym po roku
stwierdzono istotne obnizenie gradientu w LVOT.

Wyniki niniejszego badania potwierdzaja ko-
rzystny wplyw dwujamowej stymulacji serca na stan

Kkliniczny chorych z HOCM. Pod koniec okresu ob-
serwacji (28 = 14 miesiecy) wydolno$¢ czynno$cio-
wa ulegta poprawie — nastgpila redukcja objawow
niewydolno$ci serca o okolo jedng klase wediug
klasyfikacji NYHA. Ponadto 11 chorych (85%)
stwierdzito subiektywna poprawe samopoczucia.
Nalezy podkreslié, ze przed wszczepieniem ukiadu
stymulujacego az u 6 chorych wystepowaly wielo-
krotne utraty przytomno$ci, natomiast po implan-
tacji rozrusznika serca 1 prawidlowym zaprogramo-
waniu AVD nie odnotowano ani jednego epizodu
utraty przytomnoS$ci. W tej grupie u 2 pacjentow,
u ktérych w badaniu holterowskim rejestrowano
epizody nieutrwalonego czestoskurczu komorowe-
go, wszczepiono kardiowerter-defibrylator z funkcja
dwujamowej stymulacji serca. W obserwacji odle-
glej u 1 z tych chorych stwierdzono tylko jedng in-
terwencje kardiowertera spowodowang napadem
czestoskurczu komorowego, przerwanego za po-
moc3a stymulacji antyarytmicznej, co moze wskazy-
wac, ze wystepujace u nich przed implantacja utra-
ty przytomno$ci wigzaly sie przede wszystkim
z obecnoscig istotnego gradientu w LVOT. Obnize-
nie tego gradientu poprzez stymulacje dwujamowa
przyczynilo sie do wyeliminowania utrat przytom-
nosci.

Rowniez wyniki kwestionariusza jakoSci zycia,
zawilerajacego pytania dotyczace czestoSci i nasilenia
niektérych objawéw klinicznych, takich jak béle
w klatce piersiowe], odczucie kolatania serca, zawro-
ty glowy, duszno$¢ wysitkowa, istotnie sie poprawi-
ty. Sama implantacja rozrusznika serca moze by¢ zwia-
zana z efektem placebo [18], jednak efekt ten powi-
nien ustapi¢ po 6 miesigcach 1 dlatego ocene jakoSci
zycia wykonano po tym okresie. Zmniejszenie czesto-
§ci 1 nasilenia objawow, takich jak bole w klatce pier-
siowej, duszno$§¢, zawroty glowy lub utraty przytom-
no$ci, mozna prawdopodobnie Iaczy¢ z obnizeniem
gradientu w LVOT, jednak — co interesujace — wy-
raznie zmniejszyla sie rowniez czesto$¢ odczuwania
kofatania serca. Jednak jak dotad nie ma doniesien na
temat wplywu stymulacji dwujamowej na wystepowa-
nie zaburzen rytmu serca u pacjentow z HOCM.

Szczegotowa analiza wynikow badan przeprowa-
dzonych u 2 chorych, ktorzy w ocenie subiektywnej
nie stwierdzili korzystnego wplywu stymulacji ser-
ca na stan zdrowia, wykazala wyrazne pogorszenie
funkcji rozkurczowej LV (przejScie do fazy restryk-
cyjnej naplywu mitralnego) pomimo zmniejszenia
gradientu w LVOT. Nalezy pamietaé, ze w kardiomio-
patii przerostowej dominujacym zaburzeniem jest
uposledzenie funkcji rozkurczowej oraz zmniejszo-
na podatno§¢ LV i zaburzenia te moga postepowac
w przebiegu historii naturalnej tej choroby. Prawdo-
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podobnie brak poprawy u niektorych chorych po za-
stosowaniu statej stymulacji dwujamowej zalezy od
fazy choroby, od zaawansowania zmian struktural-
nych miocytow, gdy juz nie dochodzi do regresji
zmian mie$nia sercowego pomimo normalizacji he-
modynamiki. Z kolei u innych 2 chorych zaobser-
wowano wyrazna poprawe funkcji rozkurczowej LV
(przejScie z fazy pseudonormalizacji naptywu mi-
tralnego do zwolnionej relaksacji), ktorej towarzy-
szyla poprawa Kkliniczna, tym samym nie mozna
jednoznacznie okre§li¢, jaki jest wplyw stymulacji
dwujamowej na funkcje rozkurczowa serca. Nato-
miast u 9 chorych funkcja rozkurczowa nie ulegta
zmianie do konca okresu obserwacji. Rowniez
wyniki dotychczas przeprowadzonych badan doty-
czacych wplywu stymulacji dwujamowej u chorych
z HOCM na funkcje rozkurczowa LV, oceniang
w sposob inwazyjny, sa niejednoznaczne [11, 12, 19].
W niniejszej pracy nie stwierdzono wplywu stymu-
lacji serca na Srednie wartoSci zadnego z ocenia-
nych parametrow napltywu mitralnego lub tez na-
pltywu z zyt ptucnych.

Wyniki badania echokardiograficznego nie
wykazaly istotnych zmian wielko$ci jam serca lub
grubosci $cian LV pod wplywem dwujamowe] sty-
mulacji serca u chorych z HOCM. Fananapazir
1 wsp. [8] stwierdzili istotne zmniejszenie grubo-
Sci przegrody miedzykomorowej pod wplywem
stymulacji dwujamowej, jednak tej obserwacji nie
potwierdzono w innych badaniach klinicznych [6].
Brak takiego wplywu nie oznacza jednak braku
korzystnego efektu stymulacji, gdyz w kardiomio-
patii przerostowej zmniejszenie grubos$ci Scian LV
moze wskazywac na przejScie tej choroby w bar-
dzo niekorzystng rokowniczo faze koncowa kar-
diomiopatii rozstrzeniowej. Wymiar rozkurczowy,
skurczowy oraz frakcja skracania LV w obserwa-
¢ji dtugoterminowej pozostaty na jednakowym po-
ziomie, co roéwniez moze $wiadczy¢ o braku pro-
gresji choroby.

Ostatnio opublikowana praca Pavin 1 wsp.
[20] wskazuje, ze pod wplywem stymulacji dwu-
jamowe] zmniejsza sie stopien niedomykalno§ci
zastawki mitralnej. U chorych obserwowanych
przez autoréw nie zanotowano wplywu stymula-
cji na Srednig wielko§é mitralnej fali zwrotne;j
w calej badanej populacji. Nie stwierdzono row-
niez zmniejszenia wymiaru LA, ktére powinno to-
warzyszy¢ ewentualnemu zmniejszeniu niedomy-
kalnoSci mitralnej. Szczegoélowa analiza wykaza-
ta istotng redukcje stopnia niedomykalnoS$ci
jedynie u 2 chorych (z III° do I°).

Ograniczenia badania

Najwiekszym ograniczeniem badania jest
stosunkowo niewielka liczba chorych, jednak
nalezy podkres$li¢ bardzo rzadkie wystepowanie
wysoko objawowej postaci HOCM opornej na le-
czenie farmakologiczne, a zarazem to, ze wszyst-
kich pacjentéw leczono w jednym oSrodku. Zwra-
ca uwage fakt, ze w niniejszym badaniu czas ob-
serwacji (28 *= 14 miesiecy) jest jednym
z najdiuzszych okreséw stymulacji chorych
z HOCM w poréwnianiu z dotychczas opubliko-
wanymi doniesieniami. Wiekszo$¢ badan dotycza-
cych zastosowania stymulacji dwujamowe]j
w HOCM to prace wielooSrodkowe, a najliczniej-
sze z nich — Pacing in Cardiomyopathy Study
obejmuje 80 pacjentow, a badanie M-PATHY
— zaledwie 40 chorych.

Brak grupy kontrolnej lub okresu obserwacji
z zaniechaniem stymulacji powoduje, Ze nie mozna
wykluczy¢ istotnego wpltywu efektu placebo na uzy-
skane wyniki. Tym bardziej, ze istotny efekt place-
bo, zwigzany z samg implantacja rozrusznika serca
1regularnym przeprowadzeniem badan kontrolnych,
udokumentowano w badaniach takich, jak Pacing in
Cardiomyopathy Study 1 M-PATHY.

Whioski

U chorych z HOCM dwujamowa stymulacja
serca ze stalg preekscytacja prawej komory wy-
kazata w dlugoterminowej obserwacji korzystny
wplyw na wydolno§¢ serca, jako$¢€ zycia 1 zmniej-
szenie spoczynkowego zawezenia LVOT. Stymu-
lacja serca z optymalnym AVD wyeliminowata
omdlenia w badanej grupie chorych. U 85% pa-
cjentéw odnotowano istotng subiektywna popra-
we samopoczucia. Nie mozna jednoznacznie
okresli¢ wptywu takiej stymulacji na funkcje roz-
kurczowg LV, jednak progresja dysfunkcji roz-
kurczowej LV moze stanowié jedng z przyczyn
braku poprawy klinicznej obserwowanej u niekto-
rych chorych z HOCM.

Po implantacji dwujamowego rozrusznika
serca konieczne jest indywidualne zaprogramo-
wanie optymalnego hemodynamicznie AVD w cza-
sie badania echokardiograficznego i zapewnienie
statej preekscytacji RV, zar6wno w spoczynku,
jak 1w czasie wysitku. U niektérych chorych w celu
zaprogramowania optymalnego AVD niezbedne
moze sie okaza¢ wykonanie przezzylnej ablacji
facza AV.
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Streszczenie

Dtugoterminowa ocena stymulacji DDD w HOCM

Wstep: Dotychczas jednoznacznie nie potwierdzono skutecznosci leczenia chorych z kardio-
miopatiq przevostowq zawezajgcq (HOCM) za pomocq stymulacyi typu DDD. U niektorych
chorych objawy utrzymujq si¢ pomimo zmniejszenia gradientu w drodze odplywu lewej komory
(LVOT).

Cel pracy: Diugoterminowa ocena zastosowania stymulacji serca typu DDD wu chorych
z HOCM.

Material i metody: U 13 chorych z HOCM oceniano stan kliniczny, kwestionariusz jakosci
zycia (QOL), spoczynkowy gradient w LVOT 1 funkcje rozkurczowq lewej komory (LV) za
pomocq badania echokardiograficznego, przed i po przynajmniej 6 miesigcach stymulacyi typu
DDD. Na podstawie profilu naplywu mitralnego 1 naplywu z zyl plucnych wyodrebniono
prawidiowq funkcje rozkurczowq LV 1 3 kolejne stadia dysfunkcji rozkurczowey: 1) zwolniona
relaksacja (IR), 2) pseudonormalizacja (PN) i 3) restrykcja (R).

Wyniki: Pod koniec obserwacyi (28 + 14 miesiecy) u 11 chorych (85%) nastgpita subiektyw-
na poprawa. Objawy niewydolnosci serca zmniejszyly sie — nastqpila redukcja klasy wedlug
NYHA z2,5 + 05do 1,8 = 0,6 (p < 0,001), punktacja QOL ulegla poprawie z 49 + 19 do
19 + 19 pkt (b < 0,01), spoczynkowy gradient w LVOT zmmniejszyl sie z 92 + 34 do 23 +
+ 22 mm Hg (p < 0,001). Przed implantacjq ukladu stymulujgcego u 6 chorych wystepowaty
omdlenia, ktore ustgpily po wszczepieniu rozrusznika serca (p < 0,05). Stopien dysfunkcyi
rozkurczowej LV pozostat na tym samym poziomie u 9 chorych, zmniejszyt sie u 2 (zmiana z PN
do IR), a ulegl pogorszeniu u 2 pacjentow (progresja z PN do R). Brak subiektywnej poprawy
klinicznej byl zwiqzany z progresjq dysfunkcyi rozkurczowej LV, pomimo zmniejszenia gradien-
tu w LVOT.

Whioski: Zastosowanie stymulacyi typu DDD powoduje poprawe stanu klinicznego i zmmniejsze-
nie stopnia zawezenia LVOT u wigkszosci chorych z HOCM. Progresja dysfunkcji rozkurczowej
LV moze byc jednq z przyczyn braku poprawy klinicznej. (Folia Cardiol. 2002, 9: 329-339)
stymulacja DDD, kardiomiopatia przerostowa zawezajaca, dysfunkcja rozkurczowa
lewej komory, gradient w LVOT, omdlenia
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