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Chronické srdecni selhani u pacientt se systolickou dysfunkci levé komory srde¢ni pfedstavuje zdvazné onemocnéni, jehoz
prevalence v populaci stoupa. Tato skupina pacientll je ohrozena vznikem zdvaznych komorovych arytmii s rizikem nahlé smrti.
Implantace kardioverter-defibrilatoru (ICD) v primdrni prevenci ndhlé srde¢ni smrti je u této skupiny pacientl zavedenou praxi.
Jelikoz viak od vyznamnych klinickych studii, o které se opiraji doporuceni k implantaci ICD, uplynulo témérf 20 let, objevuiji se
nazory, Ze tyto studie mohou byt zastaralé. V tomto prehledovém ¢lanku jsou diskutovany recentni poznatky. Nejnové;jsi neran-
domizované studie prokazuji, Ze i pacienti |é¢eni nejmodernéjsimi farmakologickymi i nefarmakologickymi postupy maiji stéle
prospéch z implantace ICD v primarni prevenci nahlé srdecni smrti.

Kli¢ova slova: implantabilni kardioverter-defibrildtor, srde¢ni selhdni, ndhla srde¢ni smrt.

What is the role of ICD implantation in primary prevention of sudden cardiac death in the current population
of patients with heart failure?

Chronic heart failure in patients with left ventricular systolic dysfunction is a serious disease with an increasing prevalence in the
population. This group of patients is at risk of developing severe ventricular arrhythmias with a risk of sudden death. Implantation
of a cardioverter-defibrillator in primary prevention of sudden cardiac death is an established practice in this group of patients.
However, since nearly 20 years have passed since the publication of significant clinical studies on which ICD implantation recom-
mendations are based, it could appear that these studies may be outdated. The latest findings are discussed in this review article.
Recent non-randomized studies have shown that even patients treated with state-of-the-art pharmacological and non-pharma-
cological procedures still benefit from ICD implantation in the primary prevention of sudden cardiac death.

Key words: implantable cardioverter-defibrillator, heart failure, sudden cardiac death.

Uvod

Chronické srde¢nf selhani (CHSS) u pacient(
se systolickou dysfunkci levé komory srde¢ni
predstavuje zavazné onemocnéni, jehoz preva-
lence v populaci diky prodluzujicimu se véku
doziti, zlepsujici se kardiologické péci a také
zlepSujici se prognédze nemocnych s CHSS stou-
pa. Tato skupina pacientl je ohroZena vznikem
zavaznych komorovych arytmii (komorové ta-

chykardie nebo fibrilace komor) s rizikem nahlé
smrti. Implantace kardioverter-defibrildtoru (ICD)
v primarni prevenci néhlé srdec¢ni smrti je u této
skupiny pacientl zavedenou praxi.

Jelikoz viak od vyznamnych klinickych stu-
dif, o které se opiraji doporuceni k implantaci
ICD, uplynulo témér 20 let, objevuji se ndzory, ze
tyto studie mohou byt zastaralé. vV sou¢asné do-
bé méme k dispozici nové moznosti, které ovliv-

nuji pribéh onemocnéni pacientd se srdecnim
selhanim. Jedna se napfiklad o radiofrekvenéni
ablace s modifikaci arytmogenniho substra-
tu nebo medikamentéznf 1é¢bu sacubitrilem/
valsartanem. Ten zlepsuje progndzu pacientd
se srde¢nim selhanim a dysfunkci levé komory
srdec¢ni v€etné nizsfho vyskytu ndhlé srdecni
smirti (1). Charakteristika populace pacientl se
srde¢nim selhdnim je tedy jind nez v dobé pro-

KORESPONDENCNI ADRESA AUTORA:

MUDr. Tomés Roubicek, Ph.D., FESC, tomas.roubicek@nemlib.cz
Kardiocentrum, Krajsk&d nemocnice Liberec, a.s., Husova 10, 460 01 Liberec

Cit. zkr: Interv Akut Kardiol 2020; 19(3): 166-169
Clanek piijat redakcf: 23. 1. 2020

Clanek pfijat po piepracovani: 1. 4. 2020
Clanek piijat k publikaci: 8. 4. 2020

166 INTERVENCNI A AKUTNI KARDIOLOGIE / Interv Akut Kardiol 2020; 19(3): 166-169 /

www.iakardiologie.cz



PREHLEDOVE CLANKY (

JAKE JE POSTAVENT IMPLANTACE 1CD V PRIMARNI PREVENCI NAHLE SRDECNT SMRTI U SOUCASNE POPULACE PACIENTO SE SRDECNIM SELHANIM?

vedenych studif. Pacienti se srde¢nim selhanim
jsou v soucasné dobé starsi, a tim padem vice
ohrozeni také jinou formou Umrti, nez je nahla
arytmogenni zastava obéhu (2). Jakd mame tedy
data dnes, kdy v Evropé bylo implantovéno vice
jak 100 000 pfistrojt umoznujicich antitachykar-
dickou terapii?

Doporucené postupy
a ,historické” studie

Kritéria Evropské kardiologické spole¢nosti
pro implantaci ICD v primarn{ prevenci ndhlé
srde¢ni smrti se v poslednich deseti letech za-
sadné nezménila. Aktuaini doporuceni pro Ié¢bu
chronického srde¢niho selhdnfjsou z roku 2016
(3). Implantace ICD je doporucena u pacientl se
symptomatickym srde¢nim selhdnim ve funkéni
tfidé New York Heart Association (NYHA) Il
U pacientd v klinické tfidé NYHA IV pak pouze
tehdy, pokud jsou pacienti zarover\ indikovani
k srde¢ni resynchronizacni terapii (CRT) nebo
jsou kandidaty implantace mechanické srdec-
ni podpory nebo transplantace srdce. Déle je
nutna trvajici pfitomnost systolické dysfunkce
levé komory srdecni s ejekeni frakei (EF) <35%
i prres tifimési¢ni optimalizovanou farmakoterapii
srde¢niho selhani. Progndza preziti pacientd by
méla byt deli neZ jeden rok. Implantace ICD je
zafazena v tfidé |. Jedna se tedy o jednoznacné
indikovanou terapii.

Tato doporuceni vychazi pfedevsim ze tfi
velkych klinickych studif — Multicenter Automatic
Defibrillator Implantation Trial Il (MADIT 1I) (4),
Sudden Cardiac Death in Heart Failure Trial
(SCD-HeFT) (5) a Defibrillators in Non-Ischemic
Cardiomyopathy Treatment Evaluation
(DEFINITE) (6), které posuzovaly implantaci ICD
v primarni prevenci nahlé srde¢ni smirti. Studie
MADIT II (4) byla publikovana v roce 2002
a porovnavala implantaci ICD u 742 pacientd
a farmakoterapii u 490 pacientd s poinfarkto-
vou dysfunkcf levé komory srde¢ni a EF <309%.
Primérny vék pacientl byl 65 let. Implantace
ICD vedla k poklesu celkové mortality o 31%
(p=0,016) ve srovnani s farmakoterapii. Studie
SCD-HeFT byla uvefejnéna v roce 2005 (5). Tato
velkd studie s 2521 pacienty ve funkénf tfide
NYHA II-IIl s EF levé komory srde¢ni <359% (ische-
mickd i neischemickd kardiomyopatie) porovna-
vala 847 pacientl na konvenc¢ni farmakoterapii
s 845 pacienty na farmakoterapii a amiodaronu,
a s 829 pacienty na farmakoterapii a implantacf
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jednodutinového ICD. Primérny veék pacientd
byl 60 let. Implantace ICD vedla k 23% poklesu
celkové mortality (p=0,007). Obé studie proka-
zaly robustni efekt implantace ICD v primarni
prevenci nahlé srde¢ni smrti i poklesu celkové
mortality. Studie DEFINITE (6) (implantace ICD
u srde¢niho selhani pfi neischemické kardi-
omyopatii) publikovana v roce 2004 porovnavala
skupinu 229 pacientt bez ICD a 229 pacientd
s ICD. Implantace ICD vedla k vyznamnému sni-
Zeni ndhlych umrti o 80% (p=0,006), ale pokles
celkové mortality (0 35%) nedoséhl statistické
vyznamnosti (p=0,08).

Zda jsou stéle platné zavéry studii MADIT Il
a SCD-HeFT provedené na ,relativné mladé” ko-
horté pacientl (60-65 let), se pokusila ovéfit
prace Al-Khatib et al. (7) publikovand v roce 2013.
Studie si kladla za cil porovnani mortality u ,redl-
né" populace pacientl s ICD v americkém regis-
tru ,National Cardiovascular Data ICD Registry”
s klinickymi studiemi MADIT Il a SCD-HeFT. Tato
retrospektivni analyza porovnavala 2464 paci-
entl se studii MADIT Il a 3 352 pacientU se studif
SCD-HeFT (u obou studif porovnani's kohortami
pacientl s implantovanym ICD). Ve srovnani s kli-
nickymi studiemi byli pacienti v registru starsi
(vice nez polovina pacientl byla starsi nez 65
let) a méli vice komorbidit. | pfesto nebyl nalezen
rozdil v pfezivani pfi srovnani registru s vyse

uvedenymi studiemi.

Soucasné studie

Na kongresu Evropské kardiologické spo-
le¢nostiv roce 2019 pak byly prezentovany dalsf
dvé studie, které se zabyvaly postavenim im-
plantace ICD v soucasné populaci pacientd se
srde¢nim selhdnim. Prvni z nich je prospektivn{
analyza svédského registru pacientd se srde¢-
nim selhanim — SwedeHF (8). V tomto registru
bylo dle doporugenych postupt (3) v obdobf
2000-2016 nalezeno 16702 pacientd splnujicich
kritéria pro implantaci ICD v primdrni prevenci
ndhlé srde¢ni smrti. Z této skupiny mélo vsak
ICD implantovéno pouze 1599 pacient(, tedy
cca 10%. Statistickou metodou propensity sco-
re matching bylo porovndno 1305 pacientl
s implantovanym ICD oproti 1305 pacientim
bez ICD. Primérny vék pacientl byl 73 let a 3%
tvofili muzi. Implantace ICD vedla ke snizenf
celkové mortality 0 27 % v prvnim roce. Po péti
letech doslo k poklesu celkové mortality o 12 %.
Toto snizeni mortality bylo shodné i pfi analy-
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ze podskupin (ischemickd choroba srdecni vs.
neischemicka kardiomyopatie, mladsi vs. starsi,
pacienti s nebo bez CRT). Nizké zastoupeni pa-
cientl s implantovanym ICD v tomto registru
je vysvetlovano organizaci péce o pacienty se
srde¢nim selhani ve Svédsku. O pacienty se sr-
de¢nim selhdnim se primarné staraji praktictf
|ékafi a internisté, ktefi mohou mit mensi ddvéru
v preventivni efekt implantace ICD oproti kardio-
loglim a pacienty k implantaci ICD neodesilajf.

Druhou zvefejnénou studii pak byly vysled-
ky studie EU-CERT-ICD (9). Jedna se o multicent-
rické, nerandomizované a prospektivni sledova-
ni 1526 pacientl s ICD vs. 731 pacient( bez ICD.
Zarazeni byli pacienti, kteff opét splfiovali indi-
kacni kritéria k implantaci ICD dle soucasnych
evropskych doporucenych postupt (3) a nebyli
indikovani k CRT. Primarnim endpointem byla
celkova mortalita a prvni adekvatni vyboj ICD.
Dle prezentace Zabela et al. vedla implantace
ICD k 27% snizeni celkové mortality po 4,8 letech
a 83% snizenf rizika nahlého Umrti (p=0,014).
Opét nebyl nalezen rozdil mezi ischemickou
a neischemickou kardiomyopatil. Byl pozorovan
trend k nizsimu prospéchu u pacientl >75 let
a u zen, nicméné nebylo dosazeno statistické

vyznamnosti.

Rlzné skupiny pacientt

V roce 2016 byla publikovéna studie DANISH
(10), kterd vyvolala fadu otazek kolem implantace
ICD u pacientl s neischemickou kardiomyopatif.
Jednalo se o randomizovanou studii, ktera porov-
navala implantaci ICD u 556 pacient( se skupinou
560 pacientl lé¢enych farmakoterapif (kontrolni
skupina). 58 % pacientd v obou skupinach mélo
implantovan pfistroj pro CRT (u pacientd v kon-
trolni skupiné se tedy jednalo o biventrikuldrni
kardiostimulator). Pokud jde o celkovou mortali-
tu, nebyl mezi obéma skupinami pozorovan vy-
znamny rozdil. Pacienti s implantovanym ICD pak
méli nizsf vyskyt ndhlych dmrti oproti kontrolnf
skupiné (4,3% vs. 8,2%, p=0,005). Jedinou skupi-
nou, kterd v rdmci analyzy podskupin profitovala
zimplantace ICD, byli muzi mladsi 59 let (p=0,02).
Neischemicka kardiomyopatie pfedstavuje vice
heterogenni skupinu oproti pacientlm s ische-
mickou kardiomyopatii. Podrobné&jsi roztfidéni
téchto pacientd na mensi skupiny v zavislosti na
etiologii ndm pravdépodobné v budoucnu pfi-
nese lepsi moznosti stratifikace rizika nahlé smrti,

a tim mozného prospéchu z implantace ICD.
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Obr. 1. llustracni vypocet rizika ndhlého umrti pacienta a prospéchu z implantace ICD dle Seattle Proportional Risk Model

Seattle Proportional Risk Model

Clinical info Values Results
Mode of death
m Age: 70 + Proportion of sudden death: 45%
= BN Sudden EEEE Non-sudden
NYHA Class 3 BMI: 27 ICD Hazard Ratio: 0.84
iion EF: 30 *  Est. annual mortality without ICD: 13.0%
Digoxin Syst BP: 130 *  Est. annual mortality with ICD: 11.0%
Use Mortality Sodium (meq/dL): 139 + Mean Life Years without ICD: 4.8
To enable mortality Creatinine: 1.3 *  Mean Life years with ICD: 5.4
calculations, check =
box and enter value.  Est. mortality/yr:  13.0% ™  Mean Life Years saved: 0.6

Dalsi skupinu pacientd, u které mame slabsi
dlkazy ve prospéch primarné preventivni im-
plantace ICD, tvofi zeny. V klinickych studiich,
které jsou klicové pro doporucené postupy
v kardiologii, jsou stale Zeny zastoupeny vy-
razné méné nez muzi. Podobné je tomu i ve
studiich posuzujicich implantaci ICD v primarnf
prevenci ndhlé srde¢ni smrti. Timto tématem se
recentné zabyvala metaanalyza Barra et al. (11),
kterd porovnavala efekt ICD v zavislosti na po-
hlavi u studif MUSTT (12), MADIT Il (4), DEFINITE
(6), COMPANION (13), SCD-Heft (5) a DANISH
(10). Zastoupeni zen v téchto studiich bylo
nizké (od 9,7 % ve studii MUSTT po 28,8% ve
studii DEFINITE). Vysledky metaanalyzy nazna-
Cuji, ze zeny nemuseji mit podobny prospéch
zimplantace ICD ve srovnani s muzi. A naopak,
zastoupeni zen v téchto studiich mohlo osla-
bovat vysledny efekt, ktery ma implantace ICD
pro muze. Definitivni odpovéd na tuto otazku
nadm nicméné mUze poskytnout pouze rando-
mizovana studie.

Jednou z otazek, které si klademe pfi indi-
kaci kimplantaci defibrildtoru, je, jak starému
pacientovi je$té implantovat ICD v primarnf{
prevenci ndhlé srde¢ni smrti. V doporucenych
postupech neni uvedena zaddna veékova hrani-
ce, kdy by jiz implantace ICD neméla byt zva-
7ovana. Nicméné s velmi vysokym vékem se
zvysuje riziko nekardidlniho Umrtf, a tim pfinos
prevence nahlé smrtiklesd. U pacienta ve véku
kolem 80 let se mohou objevovat pochyby, zda
implantace ICD muze jesté prodlouzit kvalit-
ni Zivot. Jednou z recentnich praci je studie
Zakine et al. (14) z roku 2019. V této retrospek-
tivni analyze bylo porovndvano 150 pacientt
sICD >80 let (prameérny vek 82 let; 87 % muzi)
a 150 pacientt s ICD v primérném véku 62 let.

Skupina starsich pacientl obdrzela ICD castéji
jako soucast CRT (74 % vs. 46 %, p < 0,0001). V té-
to studii méli starsi pacienti podobny vyskyt
adekvatnich terapif a komplikaci ve srovnani
s mladsi skupinou. Mortalita starsich pacientd
pak byla oc¢ekévané vyssi, 38 % pacientli zemre-
lo z jiné neZ kardiovaskularni priciny. ,Biologicky
vek” se u starsich pacientld mze vyrazné lisit
a pravdépodobné ani dalsi studie ndm nebu-
dou schopny odpovédét na otazku v jakém
véku jiz ICD neimplantovat.

Individualizace terapie

K hodnoceni rizika nahlé srde¢ni smrti
a individualizaci terapie mizeme pouzit i dal-
$i nastroje. Jednim z nich je napriklad Seattle
Proportional Risk Model (15, 16). Ten vychdzi ze
souboru 9885 pacientl se srde¢nim selhdnim
a analyzy 2552 jejich umrti. Statisticky odha-
duje kompetitivni riziko jiné pficiny umrti nez
nahlé srdec¢ni smrti. Na internetovych strankach
University of Washington je dostupny kalkulator
(obrazek 1) (17), ktery ndm mUZe pomoci v roz-
hodovani o implantaci ICD. Stejné tak mdze byt
tato informace uzite¢na pfi diskuzi s pacientem
o pfedpoklddaném pfinosu implantace pfistroje
a prodlouzeni doby Zivota.

Vybér vhodnych pacientt k implantaci ICD
mUZeme také zlepsit dislednym ovlivnénim
faktord, které maji vliv na priibéh srde¢niho sel-
héni. Jedna se predevsim o abstinenci alkoholu
a snahu o maximalizaci farmakoterapie nejen ve
smyslu uzivani véech doporucenych skupin 1ékd,
ale také o titraci lékd do maximéalIné tolerovanych
davek. Zde je nezastupitelné misto specializova-
né poradny pro pacienty s chronickym srde¢nim
selhanim. Doporucenymi postupy stanovena
minimalni doba tif mésict optimalizované far-
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makoterapie mUize byt nékdy kratkd. U pacientd
s neischemickou kardiomyopatif nezfidka vidime
zlepseni funkce levé komory srdec¢ni pfi opti-
malizované farmakoterapii i po 9-12 mésicich.
Z implantace ICD v primarni prevenci nahlé
srdecni smrti pak budou profitovat pravé paci-
enti, u kterych dysfunkce levé komory srde¢ni
pretrvava. Pfi tomto postupu s vyckanim efektu
farmakoterapie by mélo byt také méné prav-
dépodobné, Ze pfi vyméné ICD pro vycerpani
zdroje (cca po 5-8 letech od implantace) dojde
k situaci, kdy se zlepsila funkce levé komory sr-
dec¢niaimplantace ICD by jiz nebyla indikovana.
Ve studii Kini et al. (18) bylo takovych pacientt
témér 25%. Jednou z moznych pficin tohoto
scénare mlze byt pravé nedostate¢né obdobf
optimalizované farmakoterapie pted rozhodnu-
tim kimplantaci ICD.

Zaver

Implantace ICD v primdrni prevenci nahlé
smrti nadale predstavuje zasadni Iécebny po-
stup, ktery snizuje riziko ndhlého umrti a pro-
dluzuje délku Zivota pacienta. Je opfena o tvrdé
dlkazy z ,historickych studii”. Nejnovéjsi ne-
randomizované studie prokazuji, Ze i pacienti
lé¢eni nejmodernéjsimi farmakologickymii ne-
farmakologickymi postupy maji stéle prospéch
zimplantace ICD v primarni prevenci nahlé
srde¢ni smrti. U pacientd muzského pohlavi,
s ischemickou chorobou srde¢nf a dysfunkci
levé komory s EF <35% je pfinos implantace
ICD nejvetsi. V ostatnich piipadech je zdsadnim
momentem dodrzeni doporucenych postupt
ve smyslu alespon tfimési¢niho (pravdépodob-
né viak jesté delsiho) obdobi optimalizované
a maximalizované farmakoterapie srde¢niho

selhan.
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