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/. Streszczenie

Zastosowanie stalej stymulacji w terapii schorzen kardiologicznych jest znane od lat
50. ubieglego wieku i szeroko stosowane w Polsce i na $wiecie. [1] W Polsce rocznie
wykonuje si¢ okoto 30 000 zabiegdw implantacji stymulatora. Odsetek pacjentéw zaleznych
od stymulacji wynosi od 2,2% do 7,2% i rézni si¢ w zaleznosci od przyczyny implantacji i
przyjetej definicji stymulatorozaleznosci.[2]

Producenci urzadzen wszczepialnych nieustannie daza do opracowania coraz
doskonalszych algorytmow 1 parametrow majacych na celu poprawienie mozliwosci
terapeutycznych 1 diagnostycznych stymulatorow serca. Mozliwos¢ dopasowania
programowalnych parametréow stymulacji dla danego pacjenta w oparciu o znajomos$é jego
historii choroby oraz prowadzonego stylu zycia wplywa na poprawe samopoczucia i
podniesienie jakosci zycia chorych. [3-4] Wspodlczesne stymulatory sag wyposazone w funkcje
dopasowujaca czestotliwos¢ stymulacji serca do aktualnego zapotrzebowania pacjenta
(funkcja ,,rate response”). Funkcja ta jest oparta o ré6znorodne mechanizmy, takie jak np.:
wbudowany akcelerometr reagujacy na wzmozony ruch klatki piersiowej (drgania),
algorytmy wyczuwajace zapotrzebowanie metaboliczne na tlen, analiza impedancji
wewnatrzklatkowej, analiza rytmu pacjenta (odstgpu Q-T) oraz kombinacje tych
mechanizmow. [5]

W artykule numer 1 szeroko opisano techniczne aspekty dostepnych czujnikéw
zwigzanych z funkcja adaptacji czestotliwosei rytmu wraz z ich zaletami i
ograniczeniami.

Funkcja ,,rate response” jest powszechnie stosowana u pacjentéw ze stymulatorem,
jednak wrcigz ilos¢ aktualnych, dokladnych badan, dowodow i wytycznych niosacych
informacj¢ o wptywie tej funkcji w stymulatorach dwujamowych na wydolnos¢ fizyczng
pacjentow z niewydolnoscia chronotropowa jest niewystarczajaca, a ich wyniki czesto
sprzeczne. [6,7,8] Potrzeba ta zostala zasygnalizowana w tresci Wytycznych Europejskiego
Stowarzyszenia Kardiologicznego dotyczacych stymulacji serca i terapii resynchronizujacej w
2013r: ,,Podczas gdy istnieja dowody na przewage stymulacji VVIR nad VVI w poprawie
jakosci zycia i tolerancji wysitku, dowody na poprawe tolerancji wysitku w stymulacji DDDR
w porownaniu z DDD sa niespdjne.” [8] Na tej podstawie podjeto decyzje o wyborze tego
tematu jako przedmiotu badan w ramach przygotowania niniejszej rozprawy doktorskiej.

W wytycznych z 2021 w zakresie stymulacji DDDR opracowano jedno zalecenie: ,,U
pacjentéw, ktérzy maja niewydolnos¢ chronotropowa i objawy w trakcie wysitku fizycznego,
nalezy rozwazy¢ implantacija DDD 2z funkcja adaptacji czestotliwosci rytmu (rate
responsive)” z klasg wskazan Ila, poziomem dowoddéw B, jednak nie przedstawiono zalecen
dotyczacych parametréw funkcji rate response i rekomendacji dotyczacych maksymalnych
czestosci stymulacji z czujnika. [9]

W przypadku stymulacji jednojamowej u pacjentow z utrwalonym migotaniem przedsionkdw,
stymulacja w trybie VVIR jest rekomendowana, z wyzsza klasg rekomendacji (klasa 1),
jednak z najnizszym poziomem dowoddéw (C). [9]



Artykul nr 2 komentuje w sposob kompleksowy problem braku dowodow z
badan klinicznych w zakresie zastosowania stalej stymulacji serca, w szczegdlnoSci
braku badan dotyczacych trybow stymulacji, co w codziennej praktyce klinicznej wiaze
si¢ z podejmowaniem decyzji na podstawie zasad plynacych przede wszystkim z
doswiadczenia.

W $wietle opisanej wyzej sytuacji, przed podjeciem proby opracowania i weryfikacji
wlasnej metody doboru ustawien funkcji rate response, dokonano obserwacji, jakie sa
najczesciej stosowane ustawienia parametrow funkcji rate response w homogenicznej grupie
pacjentow z dwujamowym stymulatorem serca jednego z najbardziej popularnych
producentdéw urzadzen.

W artykule nr 3 przedstawiono wyniki retrospektywnego, obserwacyjnego
badania, opisujacego najczesciej stosowane ustawienia zwigzane z funkcja rate response
w warunkach ambulatoryjnych w 2 o$rodkach akademickich. Analizujac dane
demograficzne i kliniczne 200 pacjentow sprawdzono, jakie czynniki sa zwiazane z
zastosowaniem poszczegélnych parametréow stymulacji.

Funkcja rate response byla aktywowana najczesciej u pacjentéw z zespotem chorego
wezta zatokowego (72,5%). W prawie wszystkich grupach dominujacym ustawieniem
czestosci podstawowej stymulacji d bylo 60 uderzen na minute (bpm), czestotliwosé
stymulacji do wysitkdw zwigzanych z codzienng aktywnoscig (ADL) wynosita 85 bpm, a
gorna czestotliwos¢ stymulacji z czujnika rate response (USR) wynosita 110 bpm. Wartosci
ADL, USR oraz gornej czestotliwosci przewodzenia (UTR) byly wyzsze u pacjentow po
chirurgicznie skorygowanych wadach zastawkowych. Warto$¢ UTR roznila sie migdzy
grupami, wahatla si¢ od 120 do 130 bpm. Funkcje ograniczajace stymulacje komorowa przed
wydtuzanie odstepu przedsionkowo-komorowego byly réwniez najczesciej aktywowane u
pacjentow z zespotem chorego wezta zatokowego oraz u tych z czestotliwosceig stymulacji
komorowej < 50%. Ciekawa obserwacja byto czgstsze stosowanie tych funkcji u kobiet.

Gléwnym wnioskiem plynacym z tej analizy byla obserwacja, ze parametry funkcji
rate response rzadko sg dostosowywane do wieku, mimo ze maksymalne tetno — uzywane
jako punkt odniesienia do dostosowywania ¢wiczen w rehabilitacji kardiologicznej i oceny
sprawnosci fizyczne] pacjentow — jest proporcjonalnie obliczane na podstawie wieku. Na
podstawie dostepnej wiedzy i opisanych wynikéw uznano za zasadne, aby parametry
zwigzane z funkcjg rate response byly dobierane w sposob bardziej szczegélowy i
indywidualny, uwzgledniajac wiek pacjenta, choroby wspotistniejace, styl zycia oraz
indywidualne potrzeby.

Aby zweryfikowa¢ to przypuszczenie, opracowano projekt prospektywnego,
randomizowanego badania krzyzowego, w ktorym oceniono wydolnos¢ fizyczna pacjentow z
dwujamowym stymulatorem serca po aktywacji kilku zestawow parametrow funkcji rate
response, na przykladzie stymulatorow jednego z najbardziej popularnych producentow
urzadzen.

Artykul nr 4 opisuje w sposéb szczegélowy protokol badania prospektywnego.
Uwaga- po publikacji tego artykulu musiaty nastgpi¢ zmiany w protokole. Zmianie ulegt czas
trwania obserwacji migdzy wizytami i zmiang parametrow stymulacji- z 3 miesiecy na 7-14
dni. Ponadto poddano weryfikacji zalozenia badania i ponownie obliczono minimalng
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liczebnos¢ grupy, niezbedna do osiagnigcia istotnej statystycznie roznicy w wynikach badan.
Zmniejszono docelowa liczbe uczestnikow w rekrutacji. Uzyskano zgode Komisji
Bioetycznej na zmiany w protokole. O zmianie w protokole poinformowano réwniez firme z
ktora zawarto umowe na ubezpieczenie OC eksperymentu medycznego.

Artykul numer 5 przedstawia wyniki badania prospektywnego. Do badania
zakwalifikowano siedemnastu pacjentdéw. W momencie wigczenia do badania badania $redni
odsetek stymulacji przedsionkowej wynosit 67%, a Sredni odsetek stymulacji komorowe;j
wynosil 54%. Sredni wiek pacjentéw wynosit 70 lat.

Porownanie wynikow elektrokardiograficznego testu wysitkowego na biezni, przy
trzech réznych ustawieniach funkcji rate response wykazato statystycznie istotng roznice w
zakresie pokonanego wysitku wyrazonego w jednostkach MET. W trybie DDD pacjenci
osiggneli $rednio 9,5 (3,4) MET, natomiast w trybie DDDR z ustawieniami opisanymi w
protokole badania osiagneli 11,6 (3,1) MET (p = 0,002). Ponadto zaobserwowano poprawe w
czasie trwania fazy wysitkowej testu elektrokardiograficznego na biezni. W trybie DDD
$redni czas wysitku wynosit 8,25 (4,1) minuty, podczas gdy w trybie DDDR wynosit 10,3
(3,9) minuty (p = 0,005).

Poréwnanie wynikéw testu 6MWT nie wykazalo statystycznie istotnej roznicy w
zakresie pokonanego dystansu. W trybie DDD s$rednia odlegto$¢ wynosita 443 (98) metry, a
w trybie DDDR wynosita 455 (63) metry (p = 0,472). Jednak zaobserwowano statystycznie
istotng redukcje zglaszanego zmeczenia w skali Borg'a podczas testoéw przeprowadzanych w
trybie DDDR [3 (0) vs. 4 (1), p=0,002].

Oprocz testow wysitkowych poréwnano wyniki badan kwestionariuszowych. W
odniesieniu do oceny jakosci zycia za pomoca kwestionariusza SF-36 zaobserwowano
statystycznie istotna, ale niewielkg réznice na korzys$¢ trybu DDDR (94 vs. 88 punktéw, p =
0,046).

Funkcja rate response z parametrami czestosci maksymalnych stymulacji ustawionymi
z uwzglednieniem maksymalnego tetna przewidzianego dla wieku pozwala na poprawe
tolerancji wysitku u pacjentéw z dwujamowymi stymulatorami serca i dominujacg stymulacja
przedsionkowa. Zaleca si¢ indywidualne dostosowanie czulosci, intensywnosci reakcji i
limitow zwigzanych z parametrami funkcji rate response u pacjentow z ograniczong tolerancja
wysitku.

Rozprawa podkresla znaczenie personalizacji parametrow funkcji adaptacji
czestotliwosci stymulacji w stymulatorach serca, wskazujac na potrzebe dalszych badan
w celu wypracowania jednolitych standardow oraz optymalnych strategii
programowania tych funkcji, ktore poprawiaja wyniki leczenia pacjentow z
implantowanymi urzadzeniami.

11



