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Terapia resynchronizujaca w skapoobjawowe;j
niewydolnosci serca — badanie MADIT-CRT
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Badanie MADIT-CRT przeprowadzono w 110 osrodkach
na terenie Stanéw Zjednoczonych, Kanady i Europy. Rekru-
tacje prowadzono w latach 2004-2008. Do badania wia-
czono 1820 dorostych pacjentéw z niedokrwienna niewy-
dolnoscia serca (HF) w klasach I'i I wg NYHA oraz z HF
o etiologii innej niz niedokrwienna w klasie Il wg NYHA,
z zachowanym rytmem zatokowym, obnizong frakcja wy-
rzutowg lewej komory (LVEF < 30%) i poszerzonym zespo-
tem QRS (=130 ms).

Pacjenci byli randomizowani do wszczepienia stymu-
latora resynchronizujacego z opcja kardiowertera-defibry-
latora (CRT-D) lub wszczepienia jedynie kardiowertera-
-defibrylatora (ICD). Randomizacja odbywata sie w propor-
cji 3: 2 wg algorytmu uwzgledniajacego lokalizacje osrod-
ka i etiologie niewydolnosci serca.

W badaniu stosowano urzadzania firmy Boston Scien-
tific. Technika implantacji urzadzen byta standardowa.
Urzadzenia CRT-D programowano w trybie DDD 40/min
z wytaczona histereza. Dwujamowe i jednojamowe urza-
dzenia ICD programowano odpowiednio w trybie DDI
lub VVI 40/min z wytagczong histerezg.

W grupie ICD pacjenci z HF o etiologii niedokrwiennej
w klasie | wg NYHA stanowili 15,5%, w klasie Il = 39,4%,
a pacjenci z HF o etiologii nieniedokrwiennej w kla-
sie Il —45,1%. W grupie CRT-D pacjenci z HF o etiologii niedo-
krwiennej w klasie | wg NYHA stanowili 14%, Il — 41%, a pa-
cjenci z HF o etiologii nieniedokrwiennej w klasie Il — 45%.

Wywiad niewydolnosci serca w klasie Ill lub IV wg
NYHA powyzej 3 miesiecy przed wtgczeniem do badania
stwierdzono w 10% przypadkéw. Charakterystyka pacjen-
téw w obydwu grupach leczenia byta podobna. Odpowied-
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nio w grupach ICD i CRT-D $redni wiek wynosit 64 i 65 lat,
mezczyzni stanowili 75% populacji, 90% badanych stano-
wity osoby rasy biatej, nadcisnienie tetnicze obecne byto
u 63% pacjentéw, migotanie przedsionkéw w wywiadzie
u 12 i 11%, cukrzyca u 30%, srednie stezenie kreatyniny
wynosito 1,2 mg/dl, stezenie mocznika w surowicy
> 26 mg/dl stwierdzano u 24% badanych, srednie BMI wy-
nosito 36 i 35, CABG przebyto 28 i 29% pacjentéw.

Przy wiaczeniu do badania Srednie cisnienie tetnicze wy-
nosito w obydwu grupach odpowiednio: 121/71i 124/72. Blok
lewej odnogi peczka Hisa stwierdzano u 711 69% pacjen-
tow, blok prawej odnogi peczka Hisa u 12%, poszerzenie ze-
spotu QRS > 150 ms u 65 i 64%. W obydwu grupach LVEF
wynosita 24%. Wynik 6-minutowego testu marszu wynosit
Srednio 363 i 359 m. Leczenie farmakologiczne byto opty-
malne i obydwie grupy nie réznity sie pod wzgledem czesto-
5ci stosowania lekéw z poszczegblnych grup: ACE-inhibitory
stosowano u 77% pacjentdw, antagonistow receptora an-
giotensyny u 20%, beta-adrenolityki u 93%, antagonistow
aldosteronu u 30 i 32%, naparstnice u 24 i 26%, diuretyki
u 731 75%, statyny u 67%, amiodaron u 7% chorych.

Pierwotnym punktem koncowym byt zgon z jakiejkol-
wiek przyczyny lub zaostrzenie HFE.

Sredni czas obserwacji wynosit 2,4 roku. Roczna $mier-
telnos¢ byta niska (3%). Pierwotny punkt koncowy wystg-
pit u 372 pacjentéw: 187 (17,2%) w grupie CRT-D oraz
185 (25,3%) w grupie ICD. Ztozony punkt koncowy w gru-
pie CRT-D stanowito 36 (3,3%) zgondw i 151 (13,9%) epizo-
déw zaostrzenia HE W grupie ICD ztozony punkt kohcowy
stanowito 18 (2,5%) zgondw i 167 (22,8%) epizodbw za-
ostrzenia HE
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Krzywe odzwierciedlajace przezycie bez epizodéw za-
ostrzenia HF rozchodzity sie przed uptywem pierwszych
2 miesiecy i tendencja ta utrzymywata sie podczas dalszej
obserwadji (p < 0,001). W catkowitej populacji badania zgon
lub zaostrzenie HF wystapity istotnie rzadziej w grupie
CRT-D (17,2 vs 25,3%, HR 0,66, p = 0,001). W analizie skta-
dowych ztozonego punktu kofcowego grupa CRT-D cecho-
wata sie istotng redukcja wystepowania zaostrzen HF
(13,9 vs 22,8%, HR 0,59, p < 0,001), nie stwierdzano nato-
miast istotnych réznic pod wzgledem $miertelnosci (6,8
vs 7,3%, HR 1,00, p = 0,99).

W podgrupie pacjentéw z HF o etiologii niedokrwien-
nej wyniki byty podobne jak w catkowitej populacji bada-
nia —zgon lub zaostrzenie HF wystapity istotnie rzadziej
w grupie CRT-D (20,4 vs 29,2%, HR 0,67, p = 0,003), grupa
CRT-D cechowata sie istotng redukcja wystepowania za-
ostrzen HF (16,1 vs 26,2%, HR 0,58, p < 0,001) przy braku
istotnych réznic pod wzgledem Smiertelnosci (8,9 vs 8,7%,
HR 1,06, p = 0,80).

Podobnie w grupie pacjentéw z HF o etiologii nienie-
dokrwiennej — zgon lub zaostrzenie HF wystgpity istotnie
rzadziej w grupie CRT-D (13,2 vs 20,6%, HR 0,62, p = 0,01),
grupa CRT-D cechowata sie istotng redukcjg wystepowa-
nia zaostrzen HF (11,2 vs 18,8%, HR 0,59, p = 0,01), nie
stwierdzano natomiast istotnych réznic pod wzgledem
Smiertelnosci (4,3 vs 5,5%, HR 0,87, p = 0,68).

Efekty leczenia oceniono takze w wyselekcjonowanych
subpopulacjach pacjentéw wyodrebnionych w zaleznosci
od wieku (> lub < 65 lat), ptci, etiologii HF, klasy wg NYHA,
szerokosci QRS (= lub < 150 ms), LVEF (= lub < 25%), LVEDV
(> lub < 240 ml), LVESV (> lub < 170 ml), stezenia moczni-
ka w surowicy (> lub < 26 mg/dl). Stwierdzono, ze szero-
kos¢ QRS i pte¢ miaty istotny wptyw na wyniki leczenia.
Wszczepienie CRT-D byto korzystniejsze u pacjentéw z QRS
> 150 ms (HR 0,48) w poréwnaniu z pacjentami
z QRS < 150 ms (HR 1,06), p = 0,001. Korzysci z CRT-D by-
ty takze wieksze u kobiet (HR 0,37) w poréwnaniu z mez-
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czyznami (HR 0,76), p = 0,01. W grupie kobiet CRT-D przy-
nosito korzysci niezaleznie od stopnia poszerzenia QRS.
Wywiad zaawansowanych objawéw niewydolnosci serca
w klasie Il lub IV wg NYHA obecnych powyzej 3 miesiecy
przed wtaczeniem do badania oraz wywiad napadowego
migotania przedsionkéw powyzej miesigca przed witacze-
niem do badania wigzaty sie z mniejszymi korzysciami
z CRT-D.

Badanie echokardiograficzne wykonano przy wtacze-
niu do badania i po roku. W grupie CRT-D w poréwnaniu
z grupa ICD obserwowano zjawisko odwrotnego remode-
lingu lewej komory: istotne statystycznie zmniejszenie
LVEDV (o 52 vs 15 ml, p < 0,001), zmniejszenie LVESV
(0 57 vs 18 ml, p < 0,001) oraz istotny statystycznie wzrost
LVEF (0 11 vs 3%, p < 0,001).

Zdarzenia niepozadane wystepowaty rzadko. Doszto
do jednego zgonu okotozabiegowego zwigzanego z zato-
rowoscig ptucng, odma optucnowa wystgpita w grupach
CRT-D i ICD odpowiednio w 1,7 i 0,8%, zakazenie uktadu
stymulujacego w 1,11 0,7%, krwiak lozy stymulatora wy-
magajacy ewakuacji w 3,3 i 2,5%. Dysekcja zatoki wienico-
wej z pojawieniem sie ptynu w osierdziu wystgpita pod-
czas 0,5% zabiegdbw wszczepienia CRT-D. Elektroda
lewokomorowa byta zreponowana w ciggu pierwszych
30 dni u 4% pacjentéw. W obserwacji dtugoterminowej,
po uptywie pierwszych 30 dni od implantacji urzadzenia
powazne zdarzenia niepozadane wystepowaty z czestoscia
4,5/100 miesiecy obserwacji w grupie CRT-D i 5,2/100 mie-
siecy obserwacji w grupie ICD.

Badanie MADIT-CRT potwierdza zasadnos¢ stosowania
stymulacji resynchronizujacej u pacjentéw z mniej obja-
wowa HF, u ktérych dotychczasowe wytyczne nie reko-
mendowaty tej metody. W poréwnaniu z ICD, CRT-D wig-
ze sie z redukcja liczby zaostrze HF o0 41% oraz prowadzi
do odwrotnego remodelingu lewej komory. Nie znamy jesz-
cze efektywnosci kosztowej takiego postepowania.



