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THEOPACE  Effects of Oral THEOphylline and of
Permanent

PACEmaker  on the Symptoms and Complica-tions
of Sick Sinus Syndrome

VASIS-PM VAsovagal Syncope International
Study on PaceMaker therapy

V-HeFT Vasodilator in Insuficienta cardiaca
Trial

VPSII Second Vasovagal Pacemaker Study
(VPSII)

ADDENDA

»_ M A

Referinte aditionale sunt mentionate cu “w” in textul
principal si pot fi gasite in addenda on line impreund
cu alte 5 figuri (1, 6, 7, 9, 11, 12) si 10 tabele (3, 4, 5, 9,
11, 12, 19, 21, 23). Acestea sunt disponibile numai pe
site-ul web al SEC la http://www.escardio.org/guideli-
nes-surveys/esc-guidelines/Pages/cardiac-pacing-and-
cardiac-resynchronisation-therapy.aspx.

PREAMBUL

Ghidurile rezumad si evalueazd toate dovezile clinice
disponibile la momentul scrierii despre o anumita pro-
blema particulara cu scopul de a-1 sprijini pe medic in
selectia celor mai bune strategii de management pentru
un pacient cu a boald data luand in considerare impac-
tul asupra prognosticului cat si raportul risc beneficiu
in cazul unui diagnostic particular sau al unor mijloace
terapeutice.

Ghidurile nu sunt substituente, ci sunt complemen-
tare manualelor si acoperd curricula de baza a SEC.
Ghidurile si recomadarile ar trebui sd il ajute pe medic
pentru a lua decizii in practica de zi cu zi. Totusi decizia
finala pentru un pacient index trebuie sa apartina me-
dicului curant responsabil.

Un mare numdr de ghiduri a fost publicat in ultimii
ani de citre SEC cat si de alte societdti si organizatii.
Datoritda impactului in practica clinica au fost stabili-
te criterii de calitate pentru devoltarea ghidurilor in
scopul de a face cit mai transparente deciziile utiliza-
torului. Recomandarile pentru formularea si publica-
rea ghidurilor pot fi gasite pe site-ul SEC (http://www.
escardio.org/guidelines-surveys/esc-guidelines/about/
Pages/rules-writing.aspx). Ghidurile SEC reprezinta
pozitia oficiald a SEC fatd de o anumita problema si
sunt reinnoite periodic.

Membrii Task Force au fost selectati de SEC pentru
a reprezenta specialistii implicati in ingrijirea medicald
a pacientilor cu aceasta patologie. Experti selectati din
domeniu intreprind o revizuire cuprinzéitoare a dovezi-
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lor publicate diagnosticul, managementul si preventia
unei anumite afectiuni in acord cu criteriile de securi-
tate ale Comitetului SEC pentru ghiduri practice. S-a
efectuat o evaluare criticd a procedurilor diagnostice
si terapeutice incluzand evaluarea raportului risc be-
neficiu. Au fost incluse estimari ale rezultatelor finale
pentru populatii mari acolol unde astfel de date au fost
disponibile. Nivelul de evidenta si clasa de indicatie ale
unei optiuni particulare de tratament au fost evaluate
si gradate conform unor scale predefinite asa cum este
subliniat in Tabelul 1 si 2.

Expertii panelurilor de scriere si revizuire au com-
pletat formularele de Declaratii de Interes acolo unde
surse reale sau potentiale de conflict ar fi putut fi per-
cepute. Aceste formulare au fost imbinate intr-un sin-
gur formular care poate di gasit pe site-ul SEC (http://
www.escardio.org/Guidelines). Orice modificare a
declaratiilor de interes ce poate apirea pe parcursul
procesului de scriere trebuie adus la cunostinta SEC si
updatat.

Task Force a primit inregul sprijin financiar de la
SEC féra nicio implicare a industriei medicale.

CGP al SEC supravegheazd si coordoneazd prega-
tirea noilor Ghiduri de catre Task Force, grupuri de
experti sau consensuri in panel. Comitetul este de ase-
menea responsabil pentru procesul de endorsare al
acestor Ghiduri. Ghidurile SEC suportd o revizuire ex-
tensiva efectuata de catre CGP si experti externi. Dupa
o revizuire adecvatd, sunt aprobate de cétre toti expertii
implicati inTask Force. Documentul finalizat este apro-
bat pentru publicare de catre CGP in European Heart
Journal.

Sarcina dezvoltarii ghidurilor SEC cuprinde nu nu-
mai integrarea celor mai recente cercetdri dar si crearea
de mijloace educationale si programe de implementa-
re ale recomandarilor. Pentru a implementa ghidurile
sunt redactate editii de buzunar in rezumat, dispozitive
rezumat, brosusi cu mesaje esentiale, versiuni electro-
nice pentru aplicatii digitale.

Aceste versiuni sunt scurtate si astfel in caz ci este
necesar, cineva se poate intotdeauna referi si la versiu-
nea pe larg disponibila gratuit pe site-ul SEC. Societitile
Nationale ale SEC sunt incutajate sa endorseze, traduca
si implementeze Ghudurile SEC. A fost demonstrat ca
reultatul tratdrii unei boli este influentat favorabil de
aplicarea integrala a recomandarilor clinice.

Sondajele si registrele sunt necesare pentru a verifica
dacd practica medicala de zi cu zi din viata reala tine
cont de recomandarile facute in ghiduri completand
astfel bucla intre cercetarea clinica, scrierea ghidurilor
si implementarea acestora.
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Ghidurile nu submineazd responsabilitatea indivi-
duala a profesionistilor din domeniul medical in a lua
decizii adecvate in circumstante clinice cu pacienti cu
au anumite particularitdti de comun acord cu pacientul
acolo unde este cazul. Este de asemenea in responsa-
bilitatea medicului sd verifice regulile si reglementarile
aplicabile medicamentelor si dispozitivelor la momen-
tul prescrierii.

Tahel 1. Nivel de recomandare

Clasi de re- Definitie Terminologie
comandare !
| Conditii pentru care existi dovezi si/ Este recomandat/indicat
sau acordul unanim asupra beneficiului
si eficientei unei proceduri diagnostice
] Conditii pentru care dovezile sunt
contradictorii sau existd o divergentd
de opinie privind utilitatea/eficacitatea
tratamentului
lla Dovezile/opiniile pledeazi pentru eficientd sau Ar trebui luatd Tn
heneficiu considerare
1lb Beneficiul/eficienta sunt mai putin concludente Poate fi considerati
11l Conditii pentru care existi dovezi si/sau acordul Nu este recomandat
unanim i tratamentul nu este util/eficient, iar in
unele cazuri poate fi chiar ddunitor

Tabelul 2: Nivele de evidenta

Nivel de evidentd A

Date derivate din multiple trialuri clinice randomizate sau metaanalize

Nivel de evidenti B | Date derivate dintr-un singur trial clinic randomizat sau mai multe studii

mari nerandomizate

Nivel de evidentd C | Consens al opiniilor expertilor si/sau studii mici, studii retrospective sau

registre.

2. INDICATII DE CARDIOSTIMULARE

2.1 Epidemiologie, istoria naturald, fiziopatologie,
clasificarea si diagnosticul bradiaritmiilor
condiderate cu indicatie de cardiostimulare
permanenta

Epidemiologie

Prevalenta bradiaritmiilor ce necesita cardiostimu-
lare permanenta este necunoscutd, dar o aproximare
poate fi facutd prin analiza unor daza de date de volum
mare. A fost descrisd o mare variabilitate intre tarile
Europene, in numaérul de implanturi de stimulatoare
cardiace (SC) ceea ce poate demonstra diferenta intre
demografia si prevalenta bolilor, dar nu poate demon-
stra subutilizarea in unele dintre acestea. (Figura Web
1). Pe de alta parte, este posibil ca unii pacienti care pri-
mesc un SC sd nu intruneasca actualele criterii de im-
plant prevazute in ghid. Mai multe detalii clinice sunt
disponibile din unele Registre Nationale.

81



Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

Istoria naturald si rolul cardiostimuldrii

Inevitabil, istoria naturald a bradiaritmiilor severe
vine din studii foarte vechi efectuate la inceputul erei
SC. In unele situatii eficacitatea Cardiostimularii este
mai degrabd presupusd decat demonstrata prin trialuri
clinice randomizate.

Blocul atrioventricular

Decesul la pacientii cu bloc atrioventricular (AV)
netratat nu este datorat numai insuficientei cardiace
(IC) secundara debitului cardiac scazut, dar si mortii
cardiace subite cauzate de asistola prelungita sau de ta-
hicardiile ventriculare declansate de bradicardie. Desi
trialuri clinice randomizate despre cardiostimulare in
blocul AV nu au fost efectuate, este clar din cateva stu-
dii observationale ca stimularea cardiacd previne re-
curenta sincopelor si imbunatéteste supravietuirea la
adulti si copii (vezi sectiunea 4.3).

La pacientii cu bloc AV de gradul I si bloc AV gradul
II tip I cu o marcatd alungire a PR, mici trialuri necon-
trolate au sugerat o imbunatatire a simptomatologiei si
a clasei functionale odatd cu normalizarea intervalului
PR prin Cardiostimulare bicamerald (resincronizare
AV)widwis

Disfunctia de nod sinusal

Nu existd vreo dovada cd stimularea cardiacd prelun-
geste supravietuirea la pacientii cu disfunctie de nod si-
nusal. De fapt, supravietuirea totala si riscul de moarte
cardiaca subita la pacientii cu boala de nod sinusal (in-
diferent de simptome) sunt similare cu ale populatiei
generale™'7V'8,

Nu in ultimul rand embolia sistemica este comund la
pacientii cu BNS netratati. Intr-un review din literatu-
rd embolia sistemica a aparut la 15.2% din pacientii cu
BNS necardiostimulati comparativ cu 1.3% la subiectii
control de vérste similare incidenta fibrilatiei atriale a
fost de 8.2% la pacientii necardiostimulati la diagnosti-
cul initial si a crescut la 15.8% pe parcursul unei urma-
riri de 38 luni. Nu existd trialuri controlate care sd com-
pare evenimentele embolice la pacientii tratati fatd de
cei netratati. In acelati review, embolismul la pacientti
cu SC tip VVI a fost de 12.3%, ceea ce nu a fost dife-
rit fatd de pacientii netratati. Intr-un review sistematic
al multor trialuri clinice randomizate s-a inregistrat o
scadere semnificativa a accidentului vascular cerebral
(hazard ratio [HR]: 0.81) si a FA (HR: 0.80) odata cu
stimularea atriala (mod AAI sau DDD) comparativ cu
modul de Cardiostimulare VVI aceste efecte au fost
mai pronutate la pacientii cu BNS decat la pacientii
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fard, dar nu au fost asociate cu un beneficiu asupra
supravietuirii. In sfarsit trialul DANPACE a aratat cd
stimularea AAleste asociatd cu o mai mare incidenta a
FA paroxistice decat cardiostimularea DDDR.

Bradicardia extrinsecd (functionald)

Odatd ce prognosticul este benign — similar celui din
populatia generala - singurul motiv pentru cardiosti-
mulare este cel de a preveni sincopa recurentd (trau-
matismul).

Fiziopatologie si clasificare

Bradiaritmiile necesitand cardiostimulare au o varie-
tate de etiologii (Tabelul web 4) si identificarea precoce
a unei cauze potential reversibile reprezintd primul pas
catre tratament. Dintre 277 pacienti referiti in urgentd
catre un departament de medicind de urgentd pentru
bradicardie severa, efectele adverse ale medicamentelor
au fost responsabile pentru bradicardie in 21% din ca-
zuri, infarctul miocardic acut in 14%, intoxicatia in 6%
si diselectrolitemiile in 4% din cazuri.

In general, atunci cand o cauza tranzitorie sau rever-
sibild este exclusd, indicatia de cardiostimulareeste de-
terminatd de severitatea bradiaritmiei, decat de etiolo-
gia acesteia. Prezentarea clinicd este mai utila in selectia
pacientilor pentru cardiostimularea permanentd (Figu-
ra 2) si acest lucru este urmarit in acest ghid.

Principalele consecinte fiziopatologice ale bradiarit-
miilor este de scadere a debitului cardiac. Atata timp
cat debitul cardiac compenseaza scaderea frecventei
cardiace, pacientii cu bradicardie severa pot fi complet
asimptomatici. Blocul atrioventricular de gradul I si
blocul AV de gradul II tip I cu o prelungire marcata
a intervalului PR (0.3 s) pot duce la simptome, intru-
cat contractia atriald apare foarte precoce in diastola,
cu pretul scidderii umplerii diastolice precoce, si poate
apdrea regurgitare mitrald diastolica intre sfarsitul um-
plerii atriale si debutul contractiei ventriculare (vezi
sectiunea 4.8)¥'4"16,

In timp ce formele permanente de bradiaritmie sunt
determinate de o boala intrinseca a nodului sinusal sau
a sistemuluide conducere AV, etiologia bradicardiei in-
termitente poate fi dificil de determinat. Mecanismele
intrinseci pure (electrofiziologice) includ blocul atrio-
ventricular intermitent/paroxistic initiat de o extrasis-
told atriald, Hisiana sau ventriculara, frecventa cardia-
cd crescutd (bloc AV dependendent de tahicardie) sau
frecventa cardiacd scazuta (bloc AV dependendent de
bradicardie)**"2! sau bloc sinoatrial consecutiv termi-
ndrii unei tahicardii in sindromul bradi-tahi care de-
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masca o afectare a automatismului nodului sino-atrial.
Atunci cand acestea sunt absente, deregldri ale siste-
mului nervos autonom sau mecanisme neuroumorale,
ex, metabolismul adenozinei, pot explica bradicardiile
intermitente de sine statdtoare sau in care acompaniaza
anomalii cardiace ale nodului sinusal sau sistemul de
conducere AV. In concluzie, in timp ce bradicardia per-
sistenta clar indicd o afectiune a nodului AV sau o BNS,
semnificatia bradicardiei intermitente este mai putin
clara rezultdnd din contributia variabila a mai multor
mecanisme intrinseci sau extrinseci. Frecvent acelasi
pacient (cel cu bradicardie intermitenta) poate fi diag-
nosticat de catre un medic cu bradiaritmie primara si
de cétre un altul cu raspuns cardioinhibitor reflex. Pro-
blema este si mai complicata de faptul ca bradicardia
intermitenta este frecvent presupusé si nu documenta-
td prin ECG . In general un mecanism reflex este mai
degraba implicat atunci cdnd bradicardia intermitentd
nu este documentatd, in timp ce atunci cand bradicar-
dia este documentatd, aceata va fi clasificata ca BNS sau
bloc AV.

Bradicardie persistenta

—

Pacienti considerati

pentru cardiostimulare
antibradicardica

/\

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

Diagnostic

Bradicardia sinusald (BS) sau blocul AV pot fi com-
plet asimptomatice la indivizii tineri, sandtosi, in tim-
pul somnului, dar pacienti cu bradicardie sustinutd sau
frecventa sunt adesea simptomatici.

Fatigabilitate accentuatd, capacitate scdzuta de efort
sau simptologie de insuficientd cardiaca sunt frecvent
intélnite in bradicardia persistenta. Simptome mai sub-
tile sunt iritabilitate, neglijenta personala, incapacita-
tea de a se concentra, apatie, tulburari de memorie, sau
ameteala. Ameteala, presincopa, sincopa sunt simpto-
me frecvente in cazul bradiaritmiilor forme severe in-
termitente datorate reducerii bruste a debitului cerebral
scazut (Tabel web 5).

Atunci cand este persistenta, diagnosticul unei bra-
diaritmii este pus adesea pe o ECG, si pe o ECG sau in-
registrari ECG ambulatorii mai prelungite (monitori-
zare ambulatorie sau loop recorder implantabil) atunci
cand este intermitentd. Testele de provocare sau studiul
electrofiziologic pot fi necesare atunci cand bradicardia
este suspectata dar nu documentatd (Figura 2).

Bradicardie intermitenta

Boala de Bloc AV
Nod sinusal « Ritm sinusal
- Fibrilatie atriala
’ ECG Suspected
documentata (ECG-undocumented)

Intrinseca

— T~

— T

Extrinseca BR
(functionala)

Sincopa
neexplicata

Sincopa
reflexa

| |

* Bloc AV paroxistic

* Bloc sino atrial si oprire
sinusala (inclusiv forma
bradi-tahi a BNS)

« Fibrilatia atriala cu raspuns
ventricular lent

* Oprire vagal indusa « Sinus
sau bloc AV carotidian
- Bloc AV idiopatic + Tilt-indusa
(mediat de
adenozina)

Figura 2. Clasificarea bradiaritmiilor in functie de modelitatea de prezentare a pacientului AV - atrioventricular, BR bloc de ramura , ECG eletrocardiograma,

SC stimulator cardiac, BNS boald de nod sinusal.
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Tahelul 4: Simptome tipice de bradicardie (BS i bloc AV)

Bradicardie persistent

Bradicardie intermitentd

Datoritii hipoperfuziei cerebrale

* Fatigabilitate la eforturi mici

* Sincopa, presincopa

* Iritabilitate, astenie psihicd, incapacitate de concentrare

*  Ameteali, vertij

*  Apatie, pierderi de memorie, deficit cognitiv

* Stare de confuzie, vedere tulbure

e Ameteald, vertij

Datoritii altor mecanisme

* Dispnee, insuficientd cardiac

* Dispnee si dureri retrosternalebruste fird legdturd cu efortul

* Capacitate redusd de effort (incompetentd cronotropd)

* Palpitatii (biitdi neregulate)

Din moment ce nu exista o valoare a frecventei car-
diace sub care tratamentul si fie indicat, corelatia dintre
simptome si bradiaritmie este esentiald cand se indica
necesitatea cardiostimularii permanente. Acest lucru
poate fi dificil la pacientii cu cauze alternative a simp-
tomatologiei lor — de exemplu insuficienta cardiacd sau
boald pulmonara. O alta dilema comuna la pacientul cu
bradicardie persistentd dar simptome intermitente - de
exemplu sincopa la pacientii cu BS usoara persistenta
sau FA permanenta cu frecventd ventriculara scazuta.
La pacientii selectati cu BS moderata, un timp prelun-
git de recuperare a nodului sinusal la studiul electro-
fiziologic indica un mecanism probabil al sincopei. In
general, o tentativa de a obtine o documentare ECG in
timpul sincopei (corelatie simptom aritmie) este de do-
rit (vezi mai jos).

Atunci cand o bradiaritmie intermitenta este suspec-
tata dar nedoveditd, suspiciunea ar trebui coroborata
de o documentare ECG a bradiaritmiei, sau, alternativ,
prin teste de laborator. Cele mai utile teste si valoarea-
lor diagnosticd sunt listate in Tabelul 6.

e Monitorizarea ECG-Monitorizarea pe termen
scurt (Holter, loop recorder extern, telemetrie)
este utila curand dupa evenimentul index la pac-
ientii care au simptome foarte frecvent (cel putin

Tahelul 6: Diagnosticul sincopel bradiaritmice dupa evaluarea initiala:
cele mai utile teste

Strategia de monitorizare ECG Strategia testelor de provocare
prelungiti (de laborator)
* Holter *  Masaj de sinus carotidian
* Loop recorder extern e Tilt table test
* Telemetrie la domiciliv ¢ Studiv electrofiziologic
* Loop recorder implantabil e Test de efort

Tabelul 7: Tehnici de monitorizare electrocardiografica sugerate in
functie de frecventa simptomelor

Frecventa simptomelor Tehnica de monitorizare ECG sugerati

¢ Zilnice ¢ Holter de 24 h, monitorizare telemetrici
intraspitaliceascd

e Lafiecare 2-3 zile * Holter de 48-72 h, monitorizare telemetricd
intraspitaliceascd

e Stptimanale * Holter de 7 zile sau loop recorder extern

* Lunare * Loop recorder extern de 14-30 de zile

* Mai putin de o datd pe luni * Loop recorder implantabil

unul pe sdptiméina). Devreme ce cei mai multi
pacienti cu sincopa au simptome mai putin frec-
vente ce apar in decurs de luni sau ani, LRI sunt
frecvet necesare pentru a stabili un diagnostic.
Valoarea diagnostica a unui LRI este o functie a
duratei monitorizarii Valoarea diagnosticd actu-
ala a fost calculata a fi 23-50% la 2 ani si 80 % la
4 anj 5“6,

o Testele de laborator — Presupunerea este ca anom-
aliile provocate vor avea acelasi mecanism ca si
un eveniment spontan. Testul mesei inclinate si
masajul carotidian sunt indicate cand sincopa
reflexa este suspectatd in contextul unei pre-
zentari atipice (non-diagnostic per se). SEF este
indicat atunci cand sincopa se suspecteazd a fi
datorata unei aritmii la pacientii cu infarct mio-
cardic, bradicardie sinusala, bloc de ramura (BR)
sau episoade scurte sau subite de palpitatii. Tes-
tul de efort este indicatd la pacientii cu sincopa
in timpul efortului sau la scurt timp dupad acesta.
Devreme ce rezultate fals pozitive sau negative
nu sunt neobisnuite la aceste teste, interpretarea
rezltatelor necesitd cunoasterea contextului clin-
ic in care a aparut sincop spontand. Standardul
de aur in evaluare este cunoagterea ritmului si
raspunsului hemodinamic in timpul unui eveni-
ment spontan.

Strategia monitorizarii prelungite aduce dovezi de
incredere asupra acuratetii diagnosticului, dar acesta
este intarziat, de multe ori pentru mult timp, pana un
eveniment poate fi documentat si evenimentul recure-
ant cand reapare poate fi periculos sau chiar cauzator
de deces. Pe de alta parte, strategia testelor de laborator
are avatajul unui diagnostic imediat si al unei terapii,
dar este grefat de un semnificant risc al diagnosticului
eronat.

2.2 Bradicardia persistenta

Aceastd sectiune face referire la bradicardia doban-
dita la adult. Pentru bradicardia la copil sau in bolile
congenitale se referd sectiunea 4.3.
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2.2.1 Indicatii pentru cardiostimulare

Boala de nod sinusal (Recomandiirile 1, 2 si 3)

In general, BNS este o indicatie de cardiostimulare
daca bradicardia este simptomatica. Simptomele pot fi
prezente in repaus dar mai frecvent apar la efort. Efec-
tul cardiostimularii asupra istoriei naturale vine din
studii vechi non randomizate efectuate la inceputul erei
SM care au sugerat o imbunatdtire a simptomatologiei
odati cu cardiostimularea®. Intr-un TRC, 107 pacienti
cu boala de nod sinusal simptomaticd (varsta 73+11
ani) au fost randomizati in non-tratare, teofilind orala
sau terapie cu stimulator cardiac bicameral cu frecven-
ta adaptativa, si urmariti pentru o perioada medie de
19 + 14 luni. In timpul urmaririi, aparitia sincopei si a
IC a fost mai mica la pacientii cu SC decét in celelalte
2 grupuri. Intrucat nu este cunoscut a prelungi supra-
vietuirea la pacientii cu BNS, Cardiostimularea perma-
nentd este cunoscuta a elimina simptomele atribuibile
bradicardiei la pacientii cu BNS. Daca o relatie de cauza
efect intre bradicardie si simptome este exclusa, Cardi-
ostimularea nu este indicata.

Chiar dacé calitatea dovezilor este modestd, existd
un consens solid ca pacientii cu BNS sé beneficieze de
cardiostimulare pentru ameliorarea simptomelor.

Totusi, la multi pacienti, manifestérile BNS este mult
mai insidioasa si este neclar dacd simptomele sunt atri-
buibile unui raspuns inadecvat la efort al frecventei car-
diace. Testul de efort (inclusiv testul cardiopulmonar)
poate fi utilizat pentru a pentru a evalua capacitatea de
efort, dar variabilitatea frecventelor cardiace la diversi
subiecti este mare si prin urmare criteriile standard de
incompetenta cronotropd nu sunt de incredere. Un ras-
puns orb al frecventei cardiace la blocada automoma
cu propranolol (0,2 mg kgc) urmat de atropina (0.04
mg kgc) poate, in cazuri rare, s fie util pentru a iden-
tifica pacientii cu incompetentd cronotropa si pentru a
diferentia formele de disfunctie de nod sinusal de tip
intrinsec de cea extrinseca.

Din cauza calitatii modeste a dovezilor si marii
variabilitati inter-pacient, utilitatea Cardiostimularii la
pacientii cu incompetenta cronotropa este neclard, si
decizia ar trebui luata de la caz la caz.

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

Intr-un studiu controlat, prospectiv**’, prognosticul
pe termen lung al 470 pacienti cu vérste: 60 ani cu BS
asimptomatica (frecventa cardiacd sub 55 bpm) a fost
comparat cu cel a 2090 pacienti fara bradicardie. Pe
parcursul urmaririi ulterioare, de 7,2 ani, foarte putini
pacienti au avut nevoie de SC in ambele grupuri (9 si
5%, respectiv). O analizd multivariata a aratat ca pa-
cientii cu bradicardie au avut o mortalitate mai mica,
sugerand un efect protectiv al bradicardiei. O rata scd-
zutd de implementare, mai putin de 1% pe an, pledeza
impotriva implantarii de SC la pacientii cu bradicardie
asimptomaticad.

Chiar dacd calitatea dovezilor este modestd, exista
un consens solid ca pacientii cu BS asimptomatica sa
nu beneficieze de cardiostimulare.

Perspective clinice

e Pacientii cu boala de nod sinusal sunt in gene-
ral in vérsta, si frecvent au alte boli cardiace
concomitente. In aceastd situatie, demonstratia
unei relatii de tip cauzé - efect intre simptome si
boald de nod sinusal este dificil de obtinut.

e Este cruciald distinctia intre bradicardia fiziolo-
gica datoratd conditiilor sistemului nervos auto-
nom sau efectelor antrenamentului fizic, §i bradi-
cardia inadecvatd care necesita cardiostimulare.
De exemplu, BS (chiar si la 40-50 bpm in repaus
si 30 bpm in timpul somnului) este acceptatd
ca fiziologica, si nu necesita Cardiostimulare la
atletii antrenati.

e (Cand bradicardia este indusd sau exacerbatd de
medicatia concomitenta ce afecteaza functia no-
dului sinusal, intreruperea tratamentului trebuie
consideratd ca o alternativa la Cardiostimulare.
Reducerea dozei de medicamente, totusi, poate
sd nu rezolve bradicardia.

Blocul atrioventricular dobandit (Recomandarile 4, 5
si6)

Spre deosebire de BS, blocul AV, poate necesita Car-
diostimulare din motive de prognostic, si stimularea
poate fi necesara la pacientii asimptomatici. Desi TCR
preexsitente despre stimularea la pacientii cu bloc AV

Indicatii de pacing la pacientii cu bradicardie persistenta

Recomandiri

Clasa® | Nivel®

1) Boala de nod sinusal. Pacingul este indicat cdnd simptomele pot fi clar afribuite bradicardiei.

2) Boala de nod sinusal. Pacingul poate fi indicat cind este probabil ca simptomele si fie datorate bradicardiei, chiar dacé dovezile nu sunt concludente. 1lb

3) Boala de nod sinusal. Pacingul nu este indicat la pacientii cu BS asimptomaticd sav datoratd unor cauze reversibile. 1]

4) Bloc AV dobéndit. Pacingul este indicat la pacientii cu bloc AV de grad 111 sau grad 11 tip 2 indiferent de simptome. |

5) Blocul AV dobéndit. Pacingul ar trebui luat in considrare la pacientii cu bloc AV de grad Il tip 1 care determind simptome sau are localizare intra sav infrahissiand la SEF. lla

6) Blocul AV dobandit. Pacingul nu este indicat la pacientii cu bloc AV de cauze reversibile.

Al
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gradul IT tip 2 si bloc AV gradul III nu au fost efectuate,
cateva studii observationale efectuate la inceputul erei
SC sugereazd ca Cardiostimularea previne aparitia sin-
copelor si imbunatateste supravietuirea la adulti*'*°.

In blocul AV grad II tip 1, indicatia de implant SC
este controversatd, afara de cazul in care blocul AV
este cauzator de simptome sau intérzierea de conduce-
re apare la nivel intra sau infra-Hissian. Relatia cauzd
efect cu simptomele este uneori dificil de determinat, in
special cand simptomele sunt subtile sau non-specifice.
Progresia cétre bloc total este posibild cand exista un
QRS larg.

Desi calitatea dovezilor este modestd, exista un con-
sens solid ca stimularea cardiaca este indicata la paci-
entii cu bloc AV gradul II tip 2 si bloc AV gradul III.
La pacientii cu bloc AV grad II tip 1, decizia Cardiosti-
muldrii estecontroversatd, ludnd in discutie severitatea
simptomelor si riscul de progresie la bloc AV complet.

2.2.2 Alegerea modului de cardiostimulare

Stimularea atriald a fost comparata cu cea ventricu-
lard intr-un trial®. Cardiostimularea bicamerald a fost
comparata cu cea unicamerala (stimulare atriala si ven-
triculard) in 5 TCR multicentrice, paralele, intr-o meta-
analizd a trialurilor randomizate*'"'* si intr-un review
systematic care a inclus 30 comparatii crossover si 4
analize economice'®. Rezultatele pot fi rezumate dupa
cum urmeazd (Tabelul 8). Comparativ cu stimularea
unicaemralad, stimularea bicamerala poate avea bene-
ficii mici dar importante la pacientii cu BNS si sau bloc
AV. Nu s-a observant nicio diferenta pe mortalitate.
Cardiostimularea bicamerala a fost asociata cu rata mai
mica a FA si AVC, dar nu a IC, desi trenduri in favoarea
cardiostimularii bicamerale au fost arétate in cateva tri-
aluri. Efectul asupra FA a fost la pacientii cu BNS. Mai
mult de un sfert dintre participatii cu stimulare VVI
au dezvoltat sindrom de stimulator, care scade calitatea
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vietii. In trialurile crossover, simptomatologi sindro-
mului de stimulator (dispnee, ameteala,palpitatii, dure-
re in piept) au fost reduse prin reprogramarea in modul
bicameral. In mare, Cardiostimularea bicamerali este
asociata cu o mai buna capacitate de efort comparativ
cu stimularea VVI cu frecventa fixa, dar nu cu cea cu
frecventa adaptativa.

Dispozitivele bicamerale sunt mai scumpe din ca-
uza sondei suplimentare, necesitd un timp procedural
mai mare de implant §i sunt asociate cu o frecventa
mai mare a complicatiilor. Din cauza consecintelor cli-
nice aditionale ale sindromului de stimulator si a FA
(si a sechelelor acesteia) diferenta de cost total al unui
sistem monocameral fata de unul bicameral nu a fost
semnificativa raportat la o perioada de 5 ani. Un vechi
trial sugereaza ca pacientii care au fost stimulati in
mod AAIT au avut o rata mai scazuta a FA, evenimen-
te tromboembolice, IC, moratlitatea cardiovasculara si
mortalitate totala'® compartiv cu cei stimulati in mod
VVL. Totusi, raiméne neclar dacd existd o diferenta intre
modul AAIR si stimularea bicamerald (DDDR)"*. In
recentul trial DANPACE?, 1415 pacienti au fost rando-
mizati la stimulare AAIR sau DDDR si au fost urma-
riti 5,4 ani. Nu a fost nicio diferenta in mortalitatea de
toate cauzele (endpoint primar). AAIR a fost asociata
cu o incidentd mai mare a FA paroxistice (HR: 1.27) si
cu un risc de 2 ori mai mare de reoperatie pentru SC
(HR: 1.99). In cele din urma, dezavantajul AAIR este
ca blocul AV apare la 0.6-1.9% dintre pacientii cu boala
de nod sinusal in fiecare an. 3.10.15"*. Aceste rezultate
sprijind utilizarea de rutina a stimularii DDDR, decit a
AAIR la pacientii cu boald de nod sinusal.

Boala de nod sinusal (Recomandarea 7)

La pacientii cu BS, cardiostimularea bicamerala este
modalitatea Cardiostimulare de ales prima intentie
(Figura 3). Rezultatele trialului DANPACE nu sprijina

Tahelul 8. Outcome-ul trialurilor randomizate controlate despre stimularea hicamerala vs stimularea ventriculara

. Beneficiul stimulirii bicamerale fatd de stimula-
Outcome Referinte . " Note
rea ventriculard
Mortalitatea de toate 2,11-15 Fird beneficiu
cauzele
AVC, embolie 2,11-15 Beneficiu (numaiin metaanalize nu n trialuri solitare) HR 0,8 12 Beneficiu mai mare Tn BNS
Fibrilatie atriald 2,11-15 Beneficiu HR 0,8 12 si HR 0.76 13 Beneficiu mai mare Tn BNS
1C,spitalizdri pentru 1C | 2,11,12,14,15 | Fiird beneficiu
Capacitatea de efort 15 Beneficiu Tmbunitiitirea generald medie standardizatd de 35%
Nesemnificativ comparativ cu VVIR

Sindrom de stimulator | 11-13,15 Beneficiu Documentat pind la 25% la pacientii cu WI
Status functional 11,12,15 Fird beneficiu
Calitatea vietii 11-13,15 Variabil Date solide despre efectul asupra calitdtii vietii, dar dimensiunea nu poate fi precizatd cu exactitate
Complicatii 2.11-13,15 Mai multe complicatii la stimularea bicamerald Ratd mai mare a depozitiondrii de sondd (4.25 vs. 1.4%) si stimulare inadecvatd (1.3 vs. 0.3%)

ICinsuficientd cardiacd, BNS boald de nod sinusal, HR hazard ratio
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Boala de nod sinusal Bloc AV
Persistent Intermitent Persistent Intermitent
N
Cu mcompetgn’;a Fara mcompe’fen’ga CuDNS Fira DNS FA
cronotropa cronotropa
| l . . |
De prima De prima De prima De prima De prima VVIR +
alegere alegere alegere alegere alegere VRI??! AVVIIXIA
DDDR + AVM DDD +AVM DDDR DDD +AVM || DDD +AVM ( aca FA)
A 2-a alegere A 2-a alegere A2-a alegere A2-a alegere || A2-a alegere
AAIR AAIl DDD VDD VDD
A3-a alegere A3-a alegere || A3-a alegere
VVIR VVIR VVIR
Consider CRT if low EF/HF

Figura 3. Alegerea modului optim de cardiostimulare in boala de nod sinusal si blocul AV FA fibrilatie atriald, AV atrioventricular, AVM managementul
intarzierii de conducere atrioventriculare. i.e prevenirea stimuldrii nenecesare de VD fie prin optimizarea manuala a intervalului AV sau prin programarea

histeresisului AV, DNS - disfunctie de nod sinusal.

utilizarea de rutina a stimuldrii AAIR la acesti pacienti.
Stimularea nenecesard de ventricul drept ar trebui evi-
tata la pacientii cu BS, intrucat poate cauza FA sau de-
teriorarea IC'®". Totusi programarea unui interval AV
excesiv de lung pentru a evitastimularea de VD la paci-
entii cu conducere AV intarziata poate fi dezavantajoa-
sa din punt de vedere hemodinamic prin cauzarea de
regurgitare mitrald diastolica care la randul sau poate
determina simptomatologie de FA. Opinia Task Force
este cd la pacientii cu fractie de ejectie a ventriculului
stang redusd si indicatie de Cardiostimulare pentru
boald de nod sinusal, ar trebui luatd in calcul terapia
de resincronizare cardiaca (TRC) ar trebui luata in cal-
cul daca este de asteptat un mare procent de stimulare
ventriculara.

In timp ce nu existd o dovadi a superiorititii VVIR
fatda de VVI in imbunatétirea calitatii vietii si a capa-
citatii de efort (vezi mai jos), imbunatatirea capacitatii
de efort cu DDDR comparativ cu DDD a fost incon-
stantd. In 2 studii mici la pacientii cu incompetenti
cronotropa™**“* comparand cardiostimularea DDD cu
DDDR, cel de pe urma imbundtateste calitatea vietii si
capacitatea de efort, dar intr-un trial mai mare, multic-

netic, randomizat a esuat in a demonstra o diferenta la
pacientii cu rdspuns modest afectat al frecventei cardi-
ace la efort.

Existd a dovada a superioritatii stimuldrii bicamerale
fata de stimularea ventriculara. Dovada este mai puter-
nica la pacientii cu boald de nod sinusal. Cercetarile
viitoare este foarte improbabil sd schimbe increderea
noastra in estimarea efectului. Dovada superiorita-
tii stimularii bicamerale vs stimularea monocamerala
atriala este mai slaba.

In timp ce exista suficiente dovezi ale superiorititii
stimuldrii ventriculare cu frecventa cardiacd adaptati-
va coparativ cu stimularea cu frecventd fixd in imbu-
natatirii calitdtii vietii si a capacitatii de exercitiu, dove-
zile sunt mult mai slabe privind stimularea bicameralad
cu sau fard frecventa adaptativa.

Perspective clinice

e La pacientii cu boald de nod sinusal, stimularea
bicamerald conferi o reducere modestd a FA si a
AVC, dar nu in spitalizarea pentru insuficientd
cardiac sau deces comparative cu stimularea
ventriculara.
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Alegerea modului de pacing/programarii la pacientii cu bradicardie persistenta
Recomandri Clasa’ Nivelul®
7) Boala de nod sinusal. | Afvs. W)
7A) PM bicameral cu prezervarea conducerii AV spontane este indicat pentru reducerea riscului de FiA si stroke, evitarea sindromului de PM si Tmbundtdtirea calititii vietii.
7B) Fundtiile de aservire de frecventd ar trebui utilizate la pacientii cu incompetenti cronotropi, mai ales dacii sunt tineri si fizic activi. lla B (vs. AAI)
8) Blocul AV dobdndit. La pacientii Tn ritm sinusal, PM bicameral ar trebui preferat pacingului monocameral ventricular pentru evitarea sindromului de PM si imbundtitirea o A
calitdtii vietii.
FiA permanenti si blocul AV. Se recomandd pacingul ventricular cu aservire de frecventd. | C

e Cardiostimularea bicamerald reduce riscul de
sindrom de stimulator care apare la mai mult de
un sfert din pacientii fie cu boala de nod sinusal
sau bloc AV. Sindromul de stimulator este aso-
ciat cu o reducere a calitatii vietii si justifica pre-
ferinta pentru stimularea bicamerald. Chiar dacd
este un endpoint mai slab, sindromul de stimu-
lator este asociat cu o reducere a calitatii vietii si
justifica preferinta pentru stimularea bicamerald
atunci cand este justificata.

Blocul atrioventricular dobdndit (Recomandarea 8)

Trialuri randomizate mari, paralele, au fost incapa-
bile sa arate superioritatea stimuldrii bicamerale fata de
cea ventriculara cu privire la endpointurile clinice tari
mortalitatea si morbiditatea®'"'>!, Beneficiul stimu-
larii bicamerale fatd de cea ventriculard de datoreaza
in principal reducerii sindromului de stimulator care
apare la mai mult de un sfert din pacientii cu bloc AV
si capacitatii de efort™. Acest efect a fost constatat in
26 trialuri crossover. Chiar daca este un end point mai
slab, sindromul de stimulator este asociat cu o reducere
a calitatii vietii si justifica preferinta pentru stimularea
bicamerald atunci cand este indreptatita (Figura 3).

Existd o dovada puternica a superioritétii stimularii
bicamerale fata de stimularea ventriculard, limitat de
imbunatétirea simptomelor. Altfel, existd o dovada pu-
ternicd a non - superioritatii cu privire la supravietuire
si morbiditate. In consecinta, indicatia pentru modul
de stimulare bicemeral este slabd si decizia modului
de stimulare ar trebui luata la nivel individual, ludnd
in considerare riscul crescut de complicatii si costuri-
le unui stimulator bicameral. Cercetdrile viitoare sunt
foarte improbabil sa schimbe increderea noastra in es-
timarea efectului.

Perspective clinice

e Lapacientii cu bloc AV, stimularea bicamerala nu
reduce morbiditatea (spitalizdrile, IC) sau mor-
talitatea, comparativ cu stimularea ventriculara.

94

e Lapacientii cubloc AV (incluzandu-ipe ceicu BS
si interval PR alungit) care probabil vor necesi-
ta un procent crescut de stimulare ventriculara
TRC ar trebui considerate daca sunt prezente
simptome de IC sau este documentata reducerea
dramaticd a FEVS (vezi sectiune 3.8 despre TRC)

e Sfat pentru urmarire: este de luat in calcul acti-
varea algoritmului de mod switch, urmarirea
evolutiei fibrilatiei atriale trebuie cuantificatd
prin interogarea sectiunii de Diagnostice a dis-
pozitivului in legaturd cu necesitatea initierii tra-
tamentului anticoagulant oral atunci cand este
necesar; functia de frecventa adaptativa ar tre-
bui adecvat programatd si reevaluatd in timpul
urmaririi; procentul de stimulare ventriculard
trebuie evaluat la fiecare vizita, cu scopul de a-1
diminua cat mai mult cu putinta.

Fibrilatia atriald permanentd si blocul atrioventricu-
lar (Recomandarea 9)

Stimularea cu frecventa adaptativa este asociatd cu o
mai bun capatitate de efort, imbunatétirea activitatilor
zilnice, diminuarea dispneei, a durerii precordiale si a
palpitatiilor si imbunatatirea calitatii vietii comparativ
cu stimularea cu frecventd fixa™**#, Prin urmare, Sti-
mularea cu frecventd adaptativa este de prima alegere
si stimularea cu frecventd fixd ar trebui abandonata
la pacientii cu fibrilatia atriala permanenta si blocul
atrioventricular (Figura 4). Opinia Task Force este cd
frecventa cardiacd minima ar trebui mai sus progra-
matd (ex. 70 bpm) decat la pacientii in ritm sinusal in
incercarea de a compensa pierderea umplerii atriale
active si sensorul de frecventa maxima ar trebui pro-
gramat cat mai restrictive (110 120 bpm) cu scopul de
a evita supratimularea, adica stimularea cu o frecventa
mai mare decit este necesar, care poate fi simptomatica
mai ales la pacientii cu boala coronariana. Totusi, intr-
un mic studiu, stimularea cu frecventa adaptativa*® a
fost sigura si eficientd la pacientii cu angind pectora-
14, fard o crestere a semnelor subiective si obiective de
ischemie.
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2.3 Bradicardia intermitenta (documentati)

2.3.1 Indicatii de cardiostimulare

Boala de nod sinusal, inclusiv forma bradi-tahi (Reco-
manddrile 1 si 4)

Schematic, existd 2 trasaturi clinice ale bradicar-
diei intermitente la pacientii afectati de boala de nod
sinusal intriseca, in cazul cirora cardiostimularea este
indicata: (i) opriri sinusale intermitente simptomatice
sau bloc sino-atrial la pacienti cu BS usoard asimpto-
maticd (i.e frecventa cardiaca 40 -50 bpm) si (ii) pauze
sinusale lungi urmand conversiei dintr-o tahicardie in
cadrul sindromului bradi-tahi. In ambele cazuri, meca-
nismul subiacent este prelungirea anormald a timpului
necesar recuperdrii automatismului de catre un nod
sinusal bolnav. Pauzele prelungie (i.e. : 3 s) determina
tipic (pre)sincopd, care reprezinta motivatia cardiosti-
muldrii.

Niciun trial nu a abordat in mod specific rolul stimu-
larii in aceste 2 situatii, intrucat acesti pacienti faceau
parte din marea populatie a pacientilor afectati de BNS
(vezi sectiunea 3.1)"¢°. Totusi, sincopa si tahicardiile
supraventriculare au fost foarte frecvente in trialuri la
pacienti cu boald de nod sinusal. De exemplu, sincopa
a fost prezentd la 60% din pacientii inrolati in trialul
THEOPACE si la 50% dintre pacientii inrolati &n trialul
DANPACE. Tahicardiile supraventriculare au fost pre-
zente la 53% dintre pacientii inrolati in trialul MOST
si forma tahi-bradi a BNS a fost diagnsoticata in 38%
dintre pacientii inrolati in trialul THEOPACE.

Atunci cand corelatia intre simptome si ECG este
stabilitd, existd un consens general cd stimularea car-
diaca este eficientd si utild pentru ameliorarea simpto-
melor

In absenta unei astfel de corelatii, mecanismul simp-
tomelor intermitente nedocumentate (ex sincopa) la
paciensii cu BS permanenta usoara (ex. 40-50 bpm),
aceasta in sine asimptomatica ramand incert ca si alte
cauze concurente (ex. boli ale sistemului nervos au-
tonom) frecvent joaca un rol important. La pacientii
cu BNS si sincopd, hipersensibilitate sinusului caroti-
dian si un test al mesei inclinate pozitiv sunt prezente
in mai mult de 50% dintre pacienti (vezi si sectiunea
3.3). Astfel, o susceptibilitate rescuta la bradicardia/hi-
potensiunea mediate neurologic este frecvent o cauza
de sincopa. Un mecanism reflex se potriveste bine cu
istoria naturald a sincopelor impredictibile si poate, in
parete explica de ce sincopa reapare in cca 20% dintre
pacientii cu BNS in timpul urmaririi pe termen lung in
ciuda stimularii adecvate™’. Cateva studii mici au su-

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
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gerat cd un TRNS foarte prelungit (3 sec)sau un TRNS
corectat foarte prelungit *(800 ms) indicd un posibil
mecanism bradicardic al sincopei**'*>*, dar rolul precis
al SEF pentru selectia cadidatilor la cardiostimulare nu
a fost stabilit niciodata. SEF este actualmente efectuat
in numai cateva cazuri neclare.

Acest Task Force recunoaste ci este o necesitate
ocazionala, ca in practicd, sd se ia o decizie terapeuti-
ca pe putine criterii de diagnostic. Medicii ar trebui sa
constientizeze ca eficacitatea unei terapii nu este bine
documentatd in astfel de cazuri. Dintr-o perspectiva
practica, cardiostimularea poate fi o solutie justificatd
la pacientii afectati de BNS care au documentate pause
ventriculare mai lungi de 3 secunde (cu exceptia per-
soanelor tinere antrenate, in timpul somnului si la pa-
cientii medicati), atunci cdnd un diagnostic concurent,
i.e. hipotensiunea poate fi exclus.

Atunci cand corelatia intre simptome si ECG nu este
stabilita, cardiostimularea poate fi rezonabild la pa-
cientii cu BNS intrinsecd, sincopa si pauze asimptoma-
tice documentate.

Blocul atrioventricular intermitent/paroxistic, inclu-
siv fibrilatia atriald cu rdspuns ventricular lent (Reco-
manddrile 2 si 4)

Blocul atrioventricular intermitent/paroxistic care
apare la pacientii cu boala cardicd de fond si/sau BR
este frecvent privit ca o manifestare a unei boli intrin-
seci a sistemului de conducere AV (Stokes Adams).
Trasaturi clinice si electrofiziologice bine definite per-
mit diferentierea blocului AV intrinse de alte forme
cunoscute de bloc, respectiv vagal (extrinsec) si blo-
cAV idiopatic. Documentarea blocului infra-Hisian la
SEF sau documentare initierii blocului de extrasistole
atriale sau ventriculare sau frecventa cardiaca crescuta
(bloc AV tahi - dependent) sau frecventa cardiaca sca-
zutd (bloc AV bradi - dependent) sprijina diagnosticul
de bloc AV intrinsec. In aceste cazuri, ritmul cardiac
poate deveni dependent de centrii pacemakeri secun-
dari (frecvent instabili). Sincopa apare frecvent dato-
rita intarzierii preludrii controlului ritmului cardiac de
citre acesti centri secundari. In plus, acesti centri au
frecvente relativ mici 9 tipic 25-40 bpm)s consecutiv,
sincopa sau presincopa poate fi datoratd perfuzie cere-
brale inadecvate. La pacientii cu bloc AV de grad II tip
2 sau bloc AV grad III datorate bolii intrinseci a siste-
mului de conducere AV, corelatia ritm — simptom este
mai putin importantd decat in boala de nod sinusal.
Intrucat exista un consens general cd stimularea car-
diaca previne recurenta sincopelor si poate imbunatati
supravietuirea.
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Indicatile pentru cardiostimulare in blocul AV de
grad inalt intermitent sunt similare celor pentru blocul
AV persistent (vezi sectiunea 3.1).

Exista un consens general ca stimularea cardiaca este
indicata la pacientii cu bloc AV intrinsec intermitent,
chiar in absenta documentirii corelatiei simptome -
ECG.

Bradicardia intermitentd si asistola la pacientii cu sin-
copa reflexd (Recomandarile 3 si 4)

Diferentierea intre cauzele frecvent reversibile de
oprire sinusale exrinseci (reflexe) este de importanta
practicd intrucat beneficiul stimularii permanente este
mai putin stabilit. Clasificare Studiul International al
sincopei de etiologie neexplicata (ISSUE) are ceva im-
plicatii fiziopatologice care sunt folositoare in distinge-
rea intre formele exrinseci si cele intrinseci (Tabelul
web 9). In studiile observationale, stimularea cardiaci
reduce numarul de sincope la pacientii cu sincopa asis-
tolica documentatd, dar nu previne toate evenimentele
sincopale. In trialul recent randomizat, dublu orb IS-
SUE 3, 511 pacienti peste 40 ani cu sincopa reflexa re-
curenta au primit un LRI si 89 pacienti dintre acestia au
avut documentata sincopd cu peste 3 sec de asistold sau
peste 6 secunde de asistold fard sincopd pe parcursul
a 12, 10 luni, si au intrumit criteriile de implant SC si
77 din 89 pacienti au fost randomizati spre stimulare
cu raspuns la scaderea frecventei sau numai cu sensing.
Datele au fost analizate dupa principiul intentiei de a
trata. Pe parcursul urmaririi, rata de recurenti estimata
a sincopelor la 3 ani a fost de 57% cu SC OFF si de 25%
cu SC ON (log rank p = 0.039). Riscul recurentei a fost
redus la 57%. Studiul ISSUE s-a focalizat pe pacienti
afectaati de sincopa refelxa cu o varsta medie relativ ri-
dicatd, istoric de sincope recurente cu debut la varsta
de mijloc sau de varstd mai mare si accidentari fecvente
probabil datorate ipsei prodromului. Pacienti asemana-
tori celor din ISSUE se potrivesc celor definiti in Ghi-
durile SEC 2009 ca fiind cu risc inalt sau cu frecventa
mare. Pacientii tineri, care in mod frecvent au un pro-
dom inaintea pierderii starii de constientd, nu au fost
inclusi in populatia din ISSUE.

Atunci cand corelatia dintre simptome si ECG este
stabilita, existd suficiente dovezi ca stimularea bicame-
rala este eficienta si utild in preventia recurentei sin-
copelor si reducerii numarului de sincope la pacientii
peste 40 ani cu trasdturi clinice comune cu ale celor din
trialul ISSUE.

Odaté cu cresterea numarului de tehnici de monito-
rizare prelungitd, nu este neonisnuit sd se documenteze
pauze asimptomatice si mai lungi. Frecvent, pacientii
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sunt incapabili sa distingd daca au avut vreun simp-
tom la momentul documentérii ECG a pauzei asisto-
lice. O situatie tipica este cea a pauzelor lungi ce apar
in somn">*"*%, Pacientii relateazd treziri cu discomfort
abdominal sau cogmaruri. In absenta unei relatii de tip
cauzd efect, semnificatia pauzelor asimptomatice este
incerta la pacientii cu diagnostic clinic de sincopd re-
Ifexa. Cateva studii au gasit o buna corelatie intrapaci-
ent intre episoadele nesincopale si cele sincopale™"**®,
Acest aspect este de o importantd practicd. Din mo-
ment ce o corelatie cu sincopa index ar permite utili-
zarea evenimentelor documentate non-sincopale ca
endpont surogat, predictive pentru mecanismul sinco-
pei. Lungimea pauzelor este de 0 importantd majora. In
conditii fiziologice, asistola de 3 secunde (si frecventa
cardiaca corespunzatoare; 20 bpm) este o raritate. Dar
aceasta nu defineste in sine o boald clinicd. Criteriul
curent de 3 secunde este o observatie clinicd arbitrara
si are specificitate scazutd. Motivatia fiziopatologica si
observatiile clinice sugereaza ca o pauzd de peste 6 se-
cunde este necesar pentru a apirea simptome“***, In
ISSUE 2%%, pauza medie la momentul sincopei docu-
mentate a fost de 9 sec (intre 8-18 sec). In recentul tiral
ISSUE 3, 19 pacientii cu sincopa au avut o pauza asisto-
lica de 12, 10 sec si aceia fard sincopd o pauza asistolica
de 10, 6 sec.

La pacientii cu diagnosticul clinic de sincopa reflexa
si pauze asimptomatice: 6 sec, exista o dovadd modesta
ca stimularea cardiacd poate fi eficientd si utila pentru
reducerea recurentelor sincopale.

In sfarsit, nu existd date privind efectul cardiosti-
mularii la pacientii sincopali cu documentare, la mo-
mentul sincopei, a bradicardiei intermitente fara pauze
asistolice. Prin urmare, nu pot fi ficute recomandari.

Perspective clinice

e La pacientii cu sincopa reflexa, cardiostimularea
poate fi ultima sansa si poate fi aplicatd numai la
pacienti inalt selectati, i.e aceia de vérsta relativ
mare, afectati de forme severe de sincopa reflexa
cu un istoric de sincope recurente si accidentari
frecvente, probabil datorat lipsei simptomelor,
prodromale. Faptul cé stimularea este eficienta la
unii pacienti cu sincopa reflexa nu inseamna ca
este totdeauna necesar. Trebuie subliniat ca de-
cizia implantului unui SC trebuie sé fie luatd in
contextul clinic al unei boli benigne (in termeni
de mortalitate, care frecvent afecteaza pacientii
tineri.

e Stabilirea unei relatii intre simptom si bradicar-
die ar trebui sa fie scopul unei evaluari medicale
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a pacientilor cu sincopa neexplicatd si ECG nor-
mal de bazd. Monitorizarea ar trebui prelungitd
incat un astfel de scop este atins. In practica din
lumea reala, exista o necesitate ocazionala de a
lua o decizie terapeutica cu criterii de diagnostic
neclare. In astfel de circumstante, opinia TASK
FORCE ca o pauzd asimptomaticd: 6 sec este
probabil asociatd cu un efect benefic al cardio-
stimuldrii. Cardiostimularea poate fi améanata la
pacientii cu pauze asimptomatice; 6 secunde si
monitorizare continud.

2.3.2 Alegerea modului de cardiostimulare

In bradicardia intermitentd, cardiostimularea poate
fi necesard numai pentru scurte perioade de timp. In
aceastd situatie, beneficiile preventiei bradicardiei si
sincopelor trebuie atent cantdrita fata de efectele dis-
tructive ale pacingului, in mod particular IC indusa
de cardiostimulare. Pacientii nu ar trebui sd constitu-
ie subiectul stimularii ventriculare permanente. Prin
urmare, adaptarea manuala a intervalului AV (pana la
250 ms) sau programara histeresisului AV care previne
stimularea nenecesara de VD joaca un rol imortant in
acest grup de pacienti'®"’ (vezi si sectiunea 2.1). Dove-
zile beneficiilor sunt puternice pentru BNS.

In absenta studiilor care s3 includa pacienti numai cu
bradicardie intermitentd, Task Force este incapabil sa
faca recomandari bazate pe dovezi asupra modului de
cardiostimulare (VVI vs DDD). Prin urmare, ne refe-
rim la recomandarile pentru bradicardia intermitenta.
Figura 3 reflectd opinia membrilor Task Force. Princi-
palul motiv pentru preferinta unui stimulator bicame-
ral fatd de unul monocameral ventricular este riscul de
sindrom de stimulator determinat de aceast ultim mo-
del de stimulare, Sindromul de stimulator este in mod
particular important la pacientii cu bradicardie reflexa
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intermitenta. Concomitent cu pacientii afectatide sin-
drom de sinus carotidian sau sincopa reflexa indusa
la testul mesei inclinate (vezi sectiunea 2.4), frecventa
adecvatad a histeresisului ar trebui programata in scopul
de a permite frecventei sinusale spontane sa se mani-
feste si sa restrictioneze stimularea pentru scurtele pe-
rioade in care reflexul bradicardic apare.

In trialurile ISSUE 2 si ISSUE 3, stimularea DDD cu
frecventa histeresis (cu algoritm specific de raspuns la
scaderea frecventei) a fost utilizat la pacientii cu sinco-
pé reflexa asistolicd, dar aceste tricluri nu au considerat
comparatia cu alte moduri de cardiostimulare>. In
toate trialurile de stimulare cardiaca la pacientii cu tes-
tul mesei inclinate pozitiv prin mecanism vagal, stimu-
larea bicamerala a fost folositd — cu algoritm specific de
raspuns la scaderea frecvemtei al SC care declanseaza
stimulare DDD rapida dacé dispozitivul detecteazd o
scadere rapida a frecventei cardiace — dar nu a existat o
comparatie cu modul conventional de cardiostimulare
bicamerala.

2.4 Bradicardia suspicionata (nedocumentati)

2.4.1 Blocul de ramura

Algoritmul de diagnostic la pacientul cu bloc de ra-
mura si sincopa ar trebui sa urmeze Ghidul SEC 2009
pentru diagnosticul si managementul sincopei. Pre-
zenta BR sugereaza cd etiologia sincopei poate fi blocul
complet. Nu in cele din urma, mai putin de jumatate
dintre pacientii cu bloc de ramura si sincopd au un diag-
nostic final de sincopad de etilogie cardiaca. Un procent
similar au un diagnostic final de sincopa reflexd, si in
15% dintre cazuri etiologia raméane neexplicata la fina-
lului algoritmului de diagnostic*>"**"%, Acest aspect a
pus multe probleme in trecut. Astazi, datoritd existentei
LRI, 2 studii au abordat specific problema sincopei si
a BR. Concomitent cu un demers diagnostic schema-

Indicatii de pacing in bradicardia intermitenta documentata

Recomandairi

Clasa’ Nivelul®

simptomaticd prin opriri sinusale sau bloc sino-atrial.

1) Boala de nod sinusal (inclusiv forma bradi-tahi). Pacingul este indicat la pacientii afectati de boala de nod sinusal care au documentarea unor episoade de bradicardie

| B

infrinsec.

2) Blocul AV intermitent/paroxistic (inclusiv FiA cu conducere ventricularii lentd). Pacingul este indicat la pacientii cu bloc AV de grad 111 sau Il intermitent/paroxistic

datorate opririlor sinusale sau blocului AV sau unei combinatii a acestora.

3) Sincope asistolica reflexd. Pacingul ar trebui sd fie luat Tn calcul la pacientii >40 de ani, cu sincope reflexe recurente, impredictibile si pauzd(e) simptomatice documentate

lla B

4) Pavuzele asimp tice (oprire si
ce de >6 s datorate opririlor sinusale, blocului sino-atriale sau blocului AV.

@i sau bloc AV). Pacingul ar trebui s fie luat Tn calcul la pacientii cu istoric de sincope si documentarea unor pauze asimptomati-

lla C

5) Pacingul nu este indicat in cauzele reversibile de bradicardie.

I} C

Recomandiri

Clasa’ Nivelul’

6) Bradicardia intermitentd documentatd. Este recomandatd prezervarea conducerii AV spontane.

7) Sincopa reflex asistolicd. Pacingul bicameral cu histerezis de frecventd este modul de pacing preferat pentru a prezerva ritmul sinusal spontan. | C
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BR si sincopa neexplicata

FE <35%

FE >35%

l

De considerat
CDI/TRC-D

De considerat
MSC/SEF

Terapie adecvata

(daca este negativ)
De considerat LRI

Terapie adecvata

(daca este negativ)
De considerat
urmarirea clinica

Figura 4. Algoritm terapeutic pentru pacientii care se prezintd cu sincopa neexplicatd si bloc de ramura (BR) ; TRC - terapie de resincronizare cardiaca si defi-
brilator; MSC masaj de sinus carotidian, FE fractie de ejectie, SEF studiu electrofiziologic, CDI cardiodefibrilator implantabil, LRI loop recorder implantabil.

tizat in Figura 4, studiul ISSUE 1 si studiul Detectia
Bradicardiei in cazurile cu BR (studiul B4)*v®* care
au fost facute la pacienti cu fractie de ejectie norma-
laa sau conservata (FE >35%), a ardtat cd cca jumatate
dintre pacientii au necesitat cardiostimulare si este in
sigurantd sa se astepte pind ce un diagnostic final este
stabilit. In studiul B425, din 215 pacienti la care diag-
nosticul a fost stabilit din fazal sau II (adica la evalua-
rea initiald sau prin masaj de sinus carotidian sau SEF)
si care erau tratati conform celor gésite, o recurenta a
sincopei a fost observata in 7%: in contrast cu acestia,
recurenta sincopei a fost de 33% la cei 52 de pacienti
netratati (in timpul observarii LRI) (P=0.001). Morta-
litatea a fost de 6% in decurs de 19 luni de urmarire, in
mare parte non-aritmica $i comparativ cu aceia care au
avut LRI, nu a fost nicio diferentd de mortalitate intre

pacientii diagnosticati in faza I sau II si care au primit
tratament adecvat.

Cu toate ca sincopa nu este asociatd cu o incidenta
crescutd a mortii cardiace subite la pacientii cu fractie
de ejectie conservatd, o incidentd crescuta a numarului
total de decese (cca o treime subite) a fost observata la
pacientii cu BR, in mod specific cei cu IC, infarct mi-
ocardic in antecedente sau FE scazuta™¢. De fapt,
mortalitatea crescuta si totala este in principal legatd de
boala structurald de fond si de aritmiile ventriculare.
Din nefericire, stimularea ventriculara programata se
pare cd nu este capabild si identifice pe acesti pacienti
si descoperirea unei aritmii ventriculare inductibile ar
trebui interpretatd cu mare atentie™®". Prin urmare,
un cardiodefibrilator implantabil (CDI ) sau TRC cu
cardiodefibrilator trebuie luatd inseama la pacientii cu

Indicatii de pacing la pacientii cu bloc de ramura

Recomandiri

Clasa® Nivelul®

1) BR, sincopd inexplicatii i SEF anormal. Pacingul este indicat la pacientii cu sincopd, BR si SEF pozitiv definit ca interval HV =70 ms, sau bloc His-Purkinje de grad Il sau
111 pus in evidenti in timpul pacingului atrial incremental sau administrdrii de substante cronotrop pozitive.

| B

2) BR alternant. Pacingul este indicat la pacientii cu BR alternant cu sau fird simptome.

3) BR, sincopd inexplicati si investigatii non-diagnostice. Pacingul poate fi luat Tn calcul la pacienti selectati cu sincopd inexplicatd si BR. 1Ib B

4) BR asimptomatic. Pacingul nu este indicat in BR la pacientii asimptomatici.

1] B
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bloc de ramurad si IC congestiva, infarct miocardic in
antecedente sau FE <35%, conform recomandarilor cu-
rente ale ghidului SEC pentru implantul de CDI (vezi
si sectiunea 3.2).

Blocul de ramurd, sincopd neexplicatd si studiul elec-
trfiziologic anormal (Recomandarea 1)

Evaluarea electrofiziologica include mésurarea inter-
valului His ventricul (HV) in conditii de baza, de stres
cu stimulare atriald incrementald §i cu provocare far-
macologicé (ajmalina, procainamida sai disopiramida).
Valoarea prognosticd a intervalului HV a fost studiat
prospectiv de Scheinman et al: rata progresiei la bloc
AV total la 4 ani a fost mai mica de 4% la pacientii cu
interval HVsub 70 ms, 12% la cei cu HV intre 70-100
ms si 24% la cei cu interval HV peste 100 ms. Dezvol-
tarea blocului intra sau infrahisian la stimulare atriald
incrementala este inalt predictiva pentru bloc AV imi-
nent, dar este rar observata si are sensibilitate scazuta.
De exemplu, intru-un studiu al lui Gronda et al pe 131
pacienti 27, prelungirea HV cu mai mult de 10 ms a
fost observatd la 6% si inducerea blocului AV de gradul
2 in 5% dintre cazuri. Blocul complet AV s-a dezvoltat
la 40% dintre acesti pacienti pe parcursul unei perioade
medii de urmdrire de 42 luni. In 5 studii cae au evalu-
at valoarea diagnosticd a testului de stres farmacologic
pentru 333 pacienti**!, blocul AV de grad inalt a fost
indus la 50 (15%) dintre pacienti. In timpul urmaririi
de 24-63 luni, 68% (intre 43-100) dintre acesti pacienti
au dezvoltat spontan bloc AV. Prin combinarea partilor
mai sus mentionate ale protocolului studiilui electrofi-
ziologic, un SEF pozitiv a ardtat o valoare predictiva po-
zitiva de mai mult de 80 % in identificarea pacientilor
care vor dezvolta bloc AV¥? aceste descoperiri au fost
indirect confirmate de recentul studiu B4 care a aré-
tat o reducere semnficativa a recurentei sincopelor la
pacientii cu SEF pozitiv tratati cu SC, comparativ cu
grupul control de pacienti netratati cu SEF negativ. Cu
privire la ghidul SEC pentru sincopa“®, aceste rezul-

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

tate justifici upgradul recomandarilor de la clasa Ila
la clasa I. Astfel, la pacientii cu sincopa neexplicata si
bloc bifascicular, SEF este inalt sensibil in indentifica-
rea pacientilor cu bloc AV intermitent sau iminent, desi
un SEF negativ nu poate exclude blocul AV intermi-
tent sau paroxistic ca si cauzator de sincopa. De fapt, la
pacientii cu SEF negativ, bloc AV intermitent sau stabil
a fost documentat prin LRI in cca 50% dintre cazuri.

Chiar daci calitatea dovezilor este moderata, exista
un consens puternic ca pacientii cu SEF pozitiv sd be-
neficieze de cardiostimulare. Totusi, beneficiul ar trebui
considerat si prin prisma riscurilor si costului unei pro-
ceduri invazive.

Blocul de ramurd alternativ (Recomandarea 2)

Blocul de ramura alternativ (cunoscut si ca loc de
ramurd bilateral) se referd la situatia in care existd
dovezi ECG clare pentru bloc in toate cele 3 fascicu-
le manifest succesiv pe ECG. Exemplele sunt blocul
de ramura dreapta (BRD) si blocul de ramura stanga
(BRS) pe ECG succesive sau BRD asociat cu hemibloc
anterosuperior stang pe un ECG sau asociat cu hemi-
bloc posteroinferior stang pe un alt ECG. Pacientii cu
documentare ECG a BR alternativ sunt rari. Existd un
consnens general — chiar daca bazat pe cazuri anecdo-
tice — cd acesti pacienti progreseaza rapid cétre bloc AV.
Prin urmare un SC este uzual implantat odatd ce BR
alternativ este detectat, chiar dacd nu exista istoric de
sincopa“7ov73,

Desi calitatea dovezilor este modesta, exista un con-
sens puternic ca pacientii cu BR alternativ sd beneficie-
ze de cardiostimulare.

Blocul de ramurd, sincopa neexplicatd si investigatii
nediagnostice (Recomandarea 3)

Experienta LRI*>"® a ardtat ca cca o jumdtate dintre
pacientii cu sincopa neexplicata si BR au un bloc AV
documentat in timpul perioadei de observatie. Intr-un
studiu recent randomizat 32 51 pacienti cu bloc bifas-

Indicatii de pacing cardiac Ia pacientii cu sincopé reflexa nedocumentata

Recomandiiri Clasa® Nivelul®

1) Sincopa sino-carotidiand. Pacingul este indicat lu pacientii cu sindrom de sinus carotidian predominant cardioinhibitor si sincope recurente impredictihile. | B

2) Sincopa cardioinhibitorie indusd la tilt-test. Pacingul poate fi indicat la pacientii cu rispuns cardioinhibitor tilt-indus cu sincope recurente frecvente, impredictibile si Ith B
virsti >40 de ani dupd ce terapii alternative au esuat.

3) Sincopa non-cardioinhibitorie indusii la tilt-test. Pacingul cardiac nu este indicat in absenta unui reflex cardioinhibitor documentat. i B

Rlegerea modului de pacing

Recomandiri Clasa’ Nivelul®

1) Sincopa sino-carotidiand. La pacientii cu sindrom de sinus carotidian, pacingul bicameral este modul de pacing preferat. | B

2) Sincopa cardioinhibitorie tilt-indus. La pacientii cu sincopd vasovagald cardioinhibitorie, pacingul bicameral este modul de pacing preferat. | (

3) Frecventa minimi si histerezisul de frecventd ar trebui programate astfel nct sd existe functie de back-up pacing, fapt ce prezervi ritmul cardiac native si conducerea AV. lla (
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cicular au fost directionati cétre stimulare activa DDD
60 bpm si comparati cu 49 pacienti cu bloc bifascicu-
lar directionati catre stimulare inactiva (DDI 30 bpm).
La 2 ani, sincopa si presincopa au apdrut la 45% dintre
pacientii din grupul control fata de 25% dintre pacientii
din grupul celor tratati (hazard ratio 0.43, P = 0.005).
In mare, unepisod de bradicardie a fost documentat la
14 pacienti (10 BAV simptomatice), 2 bradi-tahi, o bra-
dicardie sinusald si o FA permanenta cu raspuns ven-
tricular lent insemnand o incidenta totala de 7.4% pe
an. Cu toate ca studiul a ardtat cd ctimularea cardiaca
a fost capabila sd reduca semnificativ simptomele, nu-
mai 1 din 5 pacienti a avut de fapt un beneficiu si simp-
tomele au persistat la un sfert dintre ei. Astfel decizia
implantului SC este determinata de evalurea raportului
risc beneficiu individual. Exista seturi de pacienti care
ar putea avea un beneficiu favorabil cost eficient de la
aceasta strategie; de exemplu, pacientii varstnici cu sin-
cope imprevizibile (prodom absent sau foarte scurt) si
recurente care ii expune la riscul de fracturi sau trau-
matisme recurente.

Dovada eficientei strategiei stimularii empirice este
slaba si estimarea beneficiului este incerta.

Blocul de ramurd asimptomatic (Recomandarea 4)

Implantul de SC permanent nu este indicat pentru
BR fard simptome - cu exceptia BR alternativ — pentru
cd numai o minoritate dintre acesti pacienti vor dezvol-
ta bloc AV (1-2% pe an) si pentru cé stimularea cardia-
ca nu s-a dovedit cd reduce mortalitatea®>**,

Exista suficiente dovezi si un consens puternic ca
stimularea nu este indicatd la pacientii cu BR asimp-
tomatic.

Perspective clinice

e Mai putin de jumatate dintre pacientii cu BR
si sincopa au un diagnostic final de sincopd de
etiologie cardiacd, desi probabilitatea este dife-
rita intre diferite tipuri de BR. Recomandim
orice investigatie folositoare (ex masaj de sinus
carotidian, SEF sau LRI) pentru a provoca/docu-
menta mecanismul sincopei inainte de a decide
implantarea unui SC sau selectia terapiei corecte.

e Pacientii varstnici cu BR si sincopa neexplicata
dupa parcurgerea unui algoritm diganostic
adecvat pot beneficia de SC empirica, in special
dacd sincopa este neprevazuta (prodom absent
sau foarte scurt) sau dacd apare in ortostatism
sau in timpul efortului.

e La pacientii cu BR si disfunctie sistolica severa
de VS un cardiodefibrilator implantabil (CDI)
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sau TRC-D ar trebui consideratd in locul unui
SC.

e La pacientii cu infarct miocardic in antecedente,
BR sau SEF cu stimulare ventriculard programata
este recomandat. Dacd o tahicardie ventriculad
sussinuta este indusa, un CDI trebuie implantat
in locul unui SC.

2.4.2 Sincopa reflexa

Algoritmul diagnostic al pacientlui cu sincopa trebu-
ie urmat conform recomandarilor Ghidului SEC pen-
tru diagnosticul si managememtul sincopei. Frecvent,
sincopa reflexd are o prezentare atipicd. Termenul de
forma atipica este utilizat pentru a descrie acele situatii
in care sincopa reflexa apare fard factori declansatori
evidenti. Diagnosticul se bazeaza pe anamneza singura
si mai mult pe excluderea unor alte cauze de sincopa
(absenta bolii structurale) si reproducerea de simpto-
mesimilare la masajul de sinus carotidian sau la testul-
mesei inclinate.

Sincopa de sinus carotidian

Acest sindrom este in prezent definit ca o sincopa cu
masaj de sinus carotidian care duce fie la o asistola de
peste 3 secunde sau o scadere a presiunii arteriale sis-
tolice de peste 50 mmHg sau ambele cu reproducerea
sincopei spontane. In scopul de a fi cat mai diagnoc-
tic cu putinta, masajul carotidian este recomandat in
ortostatism si in decubit. Exista totusi un caz pentru
ajustarea criteriilor de diagnostic, in mod particular in
termeni de duratd a asistolei care trebuie sd fie peste
6 secunde pentru a fi diagnosticd"”*. Recomandarile
pentru stimulare in sincopa de sinus carotidian sunt
confirmate ca si inaintre"® dar un masaj de 10 secunde
complete este necesar; masajul trebuie efectuat in orto
si clinostatism si stimularea (bicamerala) este indicata
dacd apare o asistola mai mare de 6 secunde cu repro-
ducerea sincopei. Decizia implatului de SC ar trebui
sd tind cont de natura benigna a bolii cu scopul de a
preveni recurentele traumatice, care sunt frecvente la
pacientii varstnici cu sincopa de sinus carotidian recu-
renta“’”>.

Sincopa de sinus carotidian (Recomandarea 1)

Dovezi care sa sprijine beneficiul cardiostimularii la
pacientii afectati de sincopa de sinus carotidian sunt li-
mitate la cateva trialuri mici controlate si studii obser-
vationale retrospective. Intr-un review in literaturd?
istoria naturala a fost analizata la 305 pacienti si efectul
cardiostimularii la alti 601 afectati de sincope severe re-
curente, care au fost urmdriti pand la 5 ani (Figura 5).
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Figura 3. Recurenta sincopelor la pacientii netratati si la cei stimulati afectati de sindrom de sinus carotidian (SSC) . Reprodus cu permisiunea lui Brignole

et al®

Studiile au fost heterogene cu privire la selectia paci-
entilor, durata, pozitia (clino sau ortostatism) in care
s-a facut masajul de sinusa carotidian, criteriile pen-
tru identificarea unui forme si modalitati de stimula-
re’ mono vs bicamerali). In general, cu stimulare, rata
recurentei sincopei pe parcursul urmadririi a fost intre
0-20%, in timp ce recurenta sincopei a fost totdeauna
mai mare la pacientii netratati, la care rata recurentelor
a fost de 20-60%. Intr-o metaanalizd a 3 studii cu un
grup control de pacienti netratati***, sincopa a reapa-
rut la 9% din 85 pacienti tratati cu SC si la 38% din cei
91 subiecti control (risc relativ 0.24, IC 0.12-0.48). Intr-
un mare registru cuprinzand 169 pacienti consecutivi
tratati cu SC 39, estimarea recurentei sincopei a fost de
7% la un an, 16% la 3 ani si 20% la 5 ani. Forme mix-
te de SCC si stimularea VVI au interferat cu eficienta
terapiei de stimulare. in sfarsit, intr-un mic studiu in
care diagnosticul raspunsului cardioinhibitor la masa-
jul de sinus carotidian a fost validat prin documentare
de pauze sinusale spontane pe LRI, numérul de sinco-
pe a scazut de la 1.68 (95% IC 1.66-1,70) episoade pe
pacient per an inainte de implant PM la 0.04 (95% IC

0.038-0.042) dupa implantul de SC (98% reducerea ris-
cului relativ). In concluzie stimularea cardiaci este efi-
cientd in preventia recurentei sincopelor, dar recurenta
sincopelor este de asteptat sa apard pand la 20% dintre
pacienti in decurs 5 ani.

In ciuda abdentei unor TRC mari, review-ul din lite-
ratura spriind beneficiul stimularii cardiace la pacientii
afectati de sincopa de sinus carotidian. Ar fi improba-
bil ca vreun mare trial randomizat sa schimbe aceste
cunostinte.

Referitor la Ghidul SEC pentru Sincopa*® review-ul
sistematic din literatura justifica recomandarea upra-
degului de la clasa Ila la clasa I.

Perspective clinice

e Deciziaimplantului unui SCar trebui sé fie facuta
tinind seama de benignitatea acestei afctiuni cu
scopul de a preveni recurentele traumatice care
sunt frecvente la pacientii virstnici cu sincopa de
sinus carotidian.

e Din moment ce sindromul sinusului carotid-
ian bolnav nu afecteaza supravietuirea, reduce-
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rea numarului de sincope (nr sincope pe an) si
reducerea morbiditdtilor legate de acestea (i.e
trauma secundard sincopei) ar trebui sa descrie
beneficiul terapiei de stimulare.

e Comparativ cu istoria naturald a sindromului de
sinus carotidian, ne putem astepta ca pacientii
care primesc un SC vor avea o reducere de 5%
a recurentelor. Totusi, recurentele sincopelor se
asteapta sd apard pind la 20% ditre pacientii sti-
mulati in decurs de 5 ani.

e Formele mixte de SSC si stimulare mod VVI pot
influenta eficacitatra terapiei de stimulare. In
plus, cardiostimularea nu este eficientd in pre-
ventia nu este eficientd in preventia recurentelor
sincopelor

Alegerea modului de cardiostimulare (Recomanda-
rea 4)

Modul optim de stimulare este cel bicameral. Intr-
un studiu in acut 41, modul VVI a cauzat o deteriorare
importantd, comparativ cu stimularea DVT caracteri-
zat de o mai mare scadere a presiunii sistolice (59 vs
37 mmHg; P=0.0001) si o mai mare rata a persistentei
simptomelor (91 vs 27%; P=0.008). Intr-un studiu ran-
domizat crossover ce a durat 2 luni despre stimularea
DVI vs VVI, efectuat pe 23 pacienti afectati de forma
mixta a sindromului de sinus carotidian 42, sincopa
a aparut in 0 vs 13% (p=0.2) presincopa in 48 vs 74%
(p=0.004) DVTI a fost modul preferat de céitre 64% din-
tre pacienti, in timp ce restul de 36% nu si-au exprimat
nicio preferintd (P=0.001). In studiul Westminster la
202 pacienti 43 sincopa a reaparut la 9% dintre pacientii
cu DDD, in timp ce la pacientii cu VVI rata recurentei
sincopelor a fost de 2 ori mai mare (18%).

Sincopa vasovagald indusd la testul mesei inclinate

Tipic, reflexul vasovagal indus in timpul testului me-
sei inclinate este atit hipotensor cat si bradicardizant.
Ratiunea eficacitatii cardiostimularii este aceea cd refle-
xul cardioinhibitor este dominant, in timp ce nu exis-
ta niciun rol al stimuldrii in preventia vasodilatatiei si
hipotensiunii. Lipsa reproductibilitatii testului mesei
inclinate limiteaza utilitateasa ca mijloc de stabilire a
terapiei. Mai mult, mecanismul sincopei indusa la masa
inclinatd este frecvent diferitd de cel al sincopei sponta-
ne inregistrata cu LRI"*"76.,

Sincopa vasovagald indusd la testul mesei inclinate
(Recomandarea 2 si 3)

Eficacitatea cardiostimularii a fost studiata in 5 TRC
multicentrice?* si 3 trialuri non-orb au avut rezulate
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pozitive i 2 trialuri orb au avut rezultate negative®'*%.
In 2 trialuri randomizate SYDIT si VASIS - PM 20-24
pacientii au fost selectati pe baza raspunsului cardioin-
hibitor pozitiv (asistolic) in timpul testului. Recurenta
sincopelor la 2 ani in bratul cu SC a fost de 7% in SY-
DIT si 6% in VASIS — PM. Principial, orice trial open
label are potentialul de a include erori privitoare la ra-
portare si evaluarea prognosticului. Studiul VPS II si
SYNPACE au avut rezultate total diferite?>*. Pacientii
din aceste trialuri au fost mai tineri (varsta medie 50
ani), au avut atat raspuns cardioinhibitor cat si non-
cardioinhibitor la test si pacientii din bratul control
au primit SC permanent programat OFF. Desi a fost
o reducere de 30% a recurentelor im ambele grupuri
(95% CI 33 la 63%; P = 0.14), studiul VPS a esuat in a
demonstra superioritatea semnificativéd a cardiostimu-
larii. In trialul SYNPACE, sincopa a reapirut la 50%
dintre pacientii directionati cétre stimularea ON si la
38% dintre pacientii directionati catre stimularea off.
Toate studiile au limitari (in mod particular privind
cirteriile de selectie preimplant) si studii viitoare sunt
necesare. De fapt, studiul ISSUE 2 a aritat o slabé core-
lare intre mecanismul sincopei din timpul testului me-
sei si cel al evenimentelor spontane documentate prin
LRI, Acest rezultat sugereaza atentie in implantarea
de SC bazat pe tipil de raspuns la testul mesei. Prezen-
tarea clinica este probabil mai importanta decat poziti-
vitatea testului, in vederea selectiei pacientilor care pot
beneficia de cardiostimulare. In aceastd privinta, o var-
sta medie mai mare, un istoric de sincopa recurentd cu
debut la varsta mijlocie sau mai tarziu sau accidentari
frecvente, probabil datorate evenimentelor fird pro-
drom, caracterizeazd populatia studiului ISSUE. (vezi
sectiunea 3.2)"74,

Din cauza rezultatelor discrepante intre trialuri-
le randomizate, estimarea beneficiului stimularii este
slabd la pacientii cu raspuns cardioinhibitor la testul
mesei inclinate. Divergenta de opinii existd intre ex-
perti. Cercetarile viitoare vor avea foarte probabil un
impact asupra recomandarilor. Pe de alta parte, exista
dovezi convingitoare ca stimularea nu poate fi oferi-
td pacientilor cu rdspuns non-cardioinhibitor la testul
mesei inclinate si teste viitoare sunt necesare in scopul
documentarii mecanismului reflexului spontan (LRI).

Perspective clinice

e Faptul ca stimularea poate fi eficientd nu inseam-
na totdeauna ca este si necesard. Trebuie subliniat
ca decizie implantului de SC necesitd a fi facutd
in contextul clinic al unei afectiuni benigne care
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Indicatii de pacing cardiac la pacientii cu sincopa inexplicata

Recomandari

Clasa’ Nivelul®

1) Sincopa inexplicatd si testul la ATP pozitiv. Pacingul poate fi util in reducerea recurentelor sincopale. 1lb B

2) Sincopa inexplicatd. Pacingul nu este indicat la pacientii cu sincopd inexplicatii fird dovezi de bradicardie sau tulburiri de conducere. I} (

3) Caderile inexplicate. Pacingul nu este indicat la pacientii cu cideri inexplicate.

1] B

afecteaza frecvent pacientii tineri. Astfel, cardio-
stimularea ar trebui limitata, ca o ultima resursa,
la o populatie mica atent selectatd de pacienti
afectati de sincopd reflexa severd. Pacientii po-
triviti pentru cardiostimulare sunt probabil cei
peste 60 ani cu istoric de sincope recurente cu
debut la vérsta mijlocie sau mai tarziu, cu acci-
dentari frecvente, probabil datorate debutului
fara prodrom.

e Recurentele sincopelor sunt de asteptat sa apara
in ciuda stimuldrii cardiace la o minoritate de
pacienti.

e Slaba corelatie intre mecanismul sincopei in tim-
pul testului mesei inlinate si cel din timpul eve-
nimentului spontan sugereaza atentie in impla-
narea de SC bazata pe raspunsul la testul mesei
inclinate.

Alegerea modului de cardiostimulare (Recomandarea
5)

In toate trialurile, stimulare bicamerala a fost utili-
zatd, cu algoritm de raspuns la scdderea frecventei car-
diace a SC care declaseazd stimulare DDD daci exista
dovada unei scaderi bruste a frecventei cardiace, dar nu
s-a facut vreodatd o comparatie cu stimularea bicame-
rald conventionala.

2.4.3 Sincopa neexplicata (si caderea)

Cauza sincopei poate ramane neexplicatd dupa pa-
rurgerea algoritmului de diagnostic conform cu reco-
manddrile Ghidului SEC 2009 pentru diagnosticul si
managementul sincopei*®.

Sincopa neexplicatd si raspunsul pozitiv la testul cu
adenozind trifosfat (Recomandarea 1)

Rolul testului cu adenozina trifosfat este controver-
sat. Trei studii comparative au aratat lipsa unei corelatii
itre blocul AV indus de adenozina si aspectul ECG (do-
cumentat prin LRI) din timpul sincopei spontane™”*78,
Astfel valoarea predictivd scazutd atestului nu sprijind
utilizarea sa ca test solitar de diagnostic pentru selectia
pacientilor in vederea stimuldrii. Adenozina trifosfat
poate totusi sd joace un rol in evaluarea pacientilor cu
sincopd recurentd, neexplicata care se prezintd fard sau

cu un foarte scurt prodrom in absenta anomaliilor car-
diace sau ECG suspectate a avea drept mecanism un
bloc AV paroxistic idiopatic’. Intr-un trial mic multi-
centric efectuat la 80 pacienti varstnici inalt selectati cu
sincopd care au avut un raspuns pozitiv la administra-
rea i.v a unui bolus de 20 mg de adenozina trifosfat, sti-
mularea bicamerala a redus rata recurentei sincopelor
la 2 ani de la 69% in grupul control la 23% in grupul
activ**. Din considerentele mai sus mentionate —fie efi-
cacitatea stimuldrii a fost datorata raspunsului la tes-
tul de adenozina trifosfat sau altor factori (ex. selectia
pacientilor) - ramane de determinat. Din cauzaacestei
incertitudini asupra mecanismului eficientei stimularii,
acest Task Force crede cd documentarea unei posibile
bradiaritmii in sincopa spontana raimane de criteriul de
eligibilitate preferat pentru cardiostimulare.

Sincopa neexplicata (Recomandarea 2)

La pacientii cu sincopd neexplicata la sfarsitul algo-
ritmului complet de diagnostic si in absenta oricarei
tulburari de conducere, lipsa unui motiv sia rezultatelor
negative ale trialurilor mici si al unui trial observational
ofera suficiente dovezi ale ineficientei stimularii cardi-
ace"?"80  Astfel, cardiostimularea nu este recomandata
pana cand un diagnostic nu este pus.

Cdderile neexplicate (Recomandarea 3)

S-a estimat cd 15-20% dintre ci 15-20% dintre co-
derole nenexplicate pot fi de natura sincopald, posibil
bradiaritmica; amnezie retrogradd care este frecventa
la varstnicii cu cdderi este responsabila pentru inter-
pretarea eronata a evenimentului. Totusi, intr-un trial
dublu orb* stimularea cardiaca s-a aratat ineficienta in
preventia recurentelor la pacientii cu cdderi neexplicate
si hipersensibilitate de sinus carotidian.

Perspective clinice

e La pacientii cu sincope recurente, neexplicate
sau caderi, la sfarsitul unui algoritm de diagnos-
tic clasic, LRI ar trebui luat in considerare in in-
cercarea de a documenta o recurenta spontan, in
locul indicatiei de stimulare empirica.
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3. INDICATIILE PENTRU TERAPIR DE RESINCRONIZARE
CARDIACA

3.1 Epidemiologie, istoria naturala, fiziopatologia
insuficientei cardiace cu indicatie de terapie de
resincronizare cardiaca

Aproximativ 2% din populatia adultd din térile dez-
voltate suferd de insuficientd cardiacd: cei mai multi
pacienti au peste 70 ani si aproape jumadtate au FEVS
mai mica de 50%. Circa 1% din internarile in spital in
urgentd la adulti au loc in primul rand din cauza insufi-
cientei cardiace, care contribuie cu incd 4%, aceas-
ta cifra putand fi subestimata din cauza dificultatilor
de diagnostic si definitiei cazurilie*®'. In survey-ul
Eurolnsuficientd cardiacd, 36% dintre cei care au avut
functia VS cuantificatd prin FEVS mai micé de 35% si,
dintre acestia, 41 % au avut o duratd a QRS mai mare sau
egalé cu 120 ms: 7% au avut BRD, 35% au avut BRS sau
alte tulburiri de conducere intraventriculara (TCIV) si
17% au avut QRS: 150 ms"*®2. In registrul retelei Italiene
pentru ICC, 1392 pacienti (25 %) au avut BRS complet,
336 (6%) au avut BRD complet si alti 339 (6%) au avut
alte forme de TCIV*®, Incidenta anuald a BRS este de
cca 10% la pacientii ambulatori cu DSVS si insuficienta
cardiaca.

Bazat pe criteriile actualelor ghiduri*®, numai o
micd parte dintre pacientii cu IC (poate 5-10%) au
indicatie de TRC, dar aceasta este incd un numar mare
de pacienti. Bazat pe datele din suvey-ul european pen-
tru IC si extrapoldnd din statistica externarilor din spi-
ta]v82v86w87 estimam cd cca 400 de pacienti la un milion
pe an pot fi potriviti pentru TRC, sau pana la 40000
pacienti pe an in térile europene.

Proportia pacientilor cu insuficientd cardiacd tratati
curent prin terapie de resincronizare cardiacd

In 2011, media implanturilor de TRC in tarile din
Europa centrald si de Vest a fost de 140 unitati la un mi-
lion de locuitori*? dintre care 107 unitati au fost TRC-D
si 33 au fost TRC-P. O crestere marcatd a implanturilor
de TRC a fost observata intre anii 2005 si 2011 (Figura
web 6, stanga) care este constantd intre tari, in ciuda
ratelor absolute diferite (Figura web 6, dreapta) care se
apropie de 0 in tarile est si central-est europene.

Mortalitatea din cauza insuficientei cardiace

Prognosticul IC este in general prost. La pacientii
internati in spital cu IC, mortalitatea a fost de cca
20% la cei cu virsta peste 75 ani si peste 40% daca var-
sta este peste 75 ani, in ciuda terapiei farmacologice
contemporane™®” . Informatii de inalta calitate despre
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prognosticul pacientilor neinternati cu IC sunt dificil
de gasit. Pacientii din trialuri clinice tind sa fie mai
tineri cu mai putine comorbiditati decat in practica
clinicasi consecutiv sa aiba un prognostic mai bun, cu
o mortalitate anuald de 5-10% in trialurile recente, desi
protocoalele trialurilor au exclus pacientii cu risc foarte
scazut™™!. Totusi, tratamentul pare sa imbunétateasca
semnificativ prognosticul la pacientii cu IC cronica in
ultimii 20 ani. De exemplu, mediana sperantei de vita
a pacientilor inrolati in Vasodilator Insuficienta cardi-
aca Trial V-HeFT-I (perioada de studiu 1980-85) a fost
de 3.5 ani comparativ cu mai mult de 8 ani pentru o
populatie cu varsta echivalenta cu insuficientd cardica
moderata tratati farmacologic si cu TRC inrolati in tri-
alul CARE-HF (perioada de studiu 2001-2009)*¢*92%%,
Un survey al SEC a descoperit cd pacientii care au pri-
mit un dispozitivde TRC au avut o mortalitate la un an
de zile sub 10%.

Prognosticul in functie de morfologia QRS

Pacientii cu un QRS mai alrg au un prognostic mai
prost care poate fi numai partial explicat printr-o FEVS
mai deterioratd*$2*#*»*+”_In bratul cu CDI al studiului
MADIT TRC, pacientii cu TCIV, BRD si BRS au avut o
mortalitate la 3 ani de 4,7 si 8% respectiv*®.

Rolul fibrilatiei atriale

FA este cea mai comund aritmie la pacientii cu IC.
Surveyul Euroinsuficientd cardiacd a raportat ca pand la
45% dintre pacientii cu IC au prezentat de asemenea si
FA intermitent sau permanentd. Prevalenta generala a
FA nou instalate la pacientii spitalizati pentru ICC este
de 13%, cuprinsd intre 8-36% in diferite regiuni europe-
ne“$$w% Tn insuficienta cardiaca cronici, prevalenta
FA este legata direct de severitatea bolii, fiind cuprin-
sd intre 10-20% in ICC moderat-usoara pand la 50 %
la pacientii cu boala mai avansatd"”. Fibrilatia atriala
este cea mai frecventd cauzd de decompensare a IC si
complicd managementul. FA incidenta este asociata cu
un progostic mai prost dar este neclar dacd pacientii cu
FA cronicd au un prognostic mai prost decat cei in ritm
sinusal (RS), dupd ajustarea in functie de varsta si co-
morbiditati"'* % FA poate fi pur si simplu un marker
al unei boli mai avansate. Pacientii cu FA cronicd sunt
aceia care au tolerat si surpavietuit dezvoltarea acesteia.

Fiziopatologia insuficientei cardiace relevantd pentru
terapia de resincronizare cardiacd

Asincronismul cardiac este complex si multifatetat.
Prelungirea intervalului AV intarzie contractia sistolica,
care avea efecte asupra umplerii diastolice precoce™®.
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Presiunea atriald scade odata ce atriile se relaxeazd. Daca
contractia ventriculara este intdrziata, atunci presiunile
diastolice din VS le vor depasi pe cele atriale determi-
namd regurgitare mitrala diastolicd. Pierderea presarcii
ventriculare duce apoi la scaderea contractilitatii VS,
din cauza pierderii mecansimului Starling. Atat intarzi-
erea de conducere inter cit si cea intraventricular duce
la o contratie asincrona a peretilor VS (dissincronie
ventriculard), scdzand eficacienta cardiaca si reducand
volumul bétaie si presiunea sistolicd. Deficitara coordo-
nare a muschilor papilari poate cauza sau agrava regur-
gitare mitrald functionala. Performanta aleratd induce
remodelarea negativd a VS.

Terapia de resincronizare cardiaca ajuta la reinsti-
tuirea sincroniei AV, inter si intraventriculare, imbuna-
tateste functia VS, reduce regurgitarea mitrald functio-
nald si induce revers remodelare a VS asa cum este de-
monstrat de cresterea timpului de umplere al VS si de
FEVS, si scaderea volumelor tele sistolic si diastolic, a
regurgitarii mitrale si a diskineziei septale*>**"'”. Me-
canismul dominant de beneficiu este poibil sa variee de
la un pacient la altul si chiar si la un pacient individual
in decursul timpului. Este posibil ca nu doar o singura
masuratoare sa prezica cu acuratete raspunsul la TRC
din moment ce mecanismul beneficiului este atat de
heterogen™!%+1%,

3.2 Pacientii in ritm sinusal

3.2.1 Indicatia de terapie de resincronizare
cardiaca

3.2.1.1 Pacientii cu clasd functionald NYHA III-IV

Existd dovezi de beneficiu al TRC cd atat pe termen
scurt cat si pe termen lung la pacientii in clasa NYHA
I1I dintr-o serie de TCR. Primul trial randomizat a de-
monstrat ca beneficiul TRC asupra simptomatologiei,
capacitatii de efort si structurii si functiei VS**'4, Tri-
alurile CARE-HF si COMPANION au evaluat efectul
TRC-P asupra spitalizarilor din IC si mortalitatii de
toate cauzele®. O metaanaliza recenta a ardtat ca, la
acesti pacienti, TRC imbunitdteste simptomatologia si
reduce mortalitatea de toate cauzele pana la 22% (rata
risc 0.65, 95% IC 0.67-0.91) si spitalizdrile cu pana la
35% (rata risc 0.65, 95% CI 0.50-0.86)*". Dovada printe
pacientii cu IC clasd NYHA IV este limitata, din cauza
numarului mic de pacienti inrolati in TCR (de la 7 la
5%). Intr-un substudiu al COMPANION"'", pacientii
cu clasd I care au avut spitalizdri programate sau nepro-
gramate an ultimele luni (clasa IV ambulatorie) au ara-
tat o reducere semnificativd a endpointurilor combinate
primare precum mortalitatea de toate cauzele sau spi-
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talizatile, dar numai trend al mortalitétii de toate cau-
zele si deces datorat IC. Tabelul 10 rezuma principalele
trailuri randomizate care au inclus pacienti simptome
de clasa NYHA III-1V, ritm sinusal, FEVS deteriorata
(<35%) si prelungirea intervalului QRS (>120 ms).

Durata QRS >120 ms a fost un criteriu de includere
in cele mai multe TCR. Analiza subgrupelor, intr-o me-
taanalizd recentd care a evaluat impactul duratei QRS
asupra eficacitatii TRC, a ardtat ca la pacientii cu clasd
NYHA III-1V, TRC reduce semnificativ mortalitatea de
toate cauzele si spitalizarile la pacientii cu durata QRS
>150 ms (date extrase din COMPANION si CARE
HF)*. Magnitudinea efectului si certitidinea beneficiu-
lui au scizut odatd cu scurtarea duratei QRS. In plus,
cei mai multi pacienti din TCR au avut o morfologie a
QRS de tip BRS, care a fost asociatd cu un beneficiu mai
pronuntat , comparativ cu pacientii cu morfologie non
BRS (definita in Tabelul 11)*4*1!1 Relatia intre durata
QRS si morfologie necesita studii suplimentare.

3.2.1.2 Pacientii cu clasd functionald NYHA I-IT

Patru TCR au demonstrat ca TRC imbunatateste
functia VS, mortalitatea de toate cauzele si spita-
lizarile datorate IC la pacientii cu simptome de IC
(NUHA I-II), in ritm sinusal, FEVS <30-40% si dura-
ta QRS =120-130 ms>*2, Totusi, imbundtitirea sta-
tusului functional sau calitatea vietii printre pacientii
randomizati spre TRC a fost modesta si nu robusta.
Cei mai multi pacienti au avut simptome de IC de clasd
NYHA; numai 15% in REVERSE si 18% in MADIT -
TRC au fost in clasd NYHA I**¢'. TRC nu a redus mor-
talitate de toate cauzele sau evenimentele de IC printre
pacientii cu clasa NYHA I. Prin urmare, recomandarea
este restransa la pacientii cu clasa NYHA II.

Analiza datelor subgrupurile prespecificate colectate
in trialurile MADIT - TRC, REVERSE si RAFT au de-
monstrat ca pacientii cu durata QRS >150 ms au avut
cel mai mare beneficiu dupa urma TRC>*¢*%2, Metaana-
lizele care au utilizat date agregate din TCR au ardtat ca
TRC a fost eficienta in reducerea evenimentelor clinice
adverse la pacientii cu QRS de baza 2150 ms si au suge-
rat ca TRC poate sa nu reduca evenimentele la pacientii
cu QRS sub 150 ms.

Analiza subgrupelor bazatd pe morfologia QRS in
MADIT-TRC, RAFT si REVERSE*®626 sj o0 meta-
analizd a COMPANION, CARE-HE, MADIT TRC si
RAFT ai sugerat ca pacientii cu BRS complet (definit
in web Tabelul 11) a aratat un beneficiu mai mare asu-
pra endpointului compozit pe morbiditate/mortalitate
in urma TRC spre deosebire de pacientii cu TCIV ne-
specifica sau BRD. Nu este sigur daca acest lucru este
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Tabelul 10 Criteriile de Includere, designul, endpointurile si principalele rezultate ale trialurilor clinice randomizate ce au evaluat terapia de resincro-
nizare cardiac la pacientii cu insuficienta cardiac in ritm sinusal

Trial No Design NYHA FEVS D;r;siu Endpoint primar Endpoint secundar :fi:::::l:
MUSTIC-SR®® 58 Simplu-orb, 1l <35% =150 DM 6 MIN Clasa NYHA, CaV, TRC-Pa imbunatatitDM 6 min,
crossover, peak Vl]2 Clasa NYHA, CaV, peak VOZ, aredusVS
randomizatTRC vs. VSvolum, volumelesi RM
OMT, 6 luni RM spitalizari, si a redusspitalizarile
mortalitate
PATH-CHF*! 41 Simplu-orh, 1I-1v NA >150 Peak VO Clasa NYHA, CaV TRC-Pa imbunatatit Clasa NYHA,
crossover, 2, DM 6 MIN spitalizari CaVsiDM 6 minsi a redus
randomizat RV vs. TRC-Pa imbunatatit Clasa NYHA, spitalizarile
VS vs. BiV, CaVsiDM 6 MINsia redus
12 luni spitalizari
MIRACLE® 453 Dublu-orb, 1I-1v <35% >130 Clasa NYHA, Peak V[]Z TRC-Pa imbunatatit Clasa NYHA,
randomizatTRC vs. DM 6 MIN , CaV VTDVS, CaVsi DM 6 minsi a redus
OMT, 6 month VSFE, RM VTSVS si, RMs ia crescutVSE
clinical composite
response
MIRACLE® 369 Dublu-orb, 1I-1v <35% >130 Clasa NYHA, VSvolum, VSFE TRC-Da imbunatatit Clasa NYHA,
randomizat DM 6 MIN,, Qo composite of CaV, peak Vo,
TRC-D vs. (DI, mortalitate, VT/VE,
6 luni spitalizari
CONTAK-CD* 490 Dublu-orb 1I-111-1v <3 % =120 Clasa NYHA, VSvolum, VSFE TRC-Da imbunatatit DM 6 min,
randomizat DM 6 MIN , CaV composite of Clasa NYHA, CaV,
TRC-D vs. DI, mortalitate, VT/VF, a redusVS volume si
6 luni spitalizari a crescutVSEF
MIRACLE-CDI 1 186 Dublu-orb, ] <35% >130 Peak 0, VE/VCO,, NYHA, TRC-Da imbunatatit NYHA,
randomizat CaV, DM 6 MIN, VS VE/([]Z
TRC-D vs. (DI, volumsiFE, Si aredus
6 month composite clinical VS volumelesi a imbunatatitFEVS
endpoint
COMPANION* 1520 Dublu-orb 1I-1v <3IH% >120 De toate cauzele De toate cauzelemortalitate, TRC-PsiTRC-Da redus
randomizat mortalitate sau cardiac mortalitate mortalitatea de toate cauzele sau
OMT vs. TRC-P / or hospitalizatio spitalizarile
vs. TRC-D,
15 luni
CARE-HF* 813 Dublu-orb I- 1V <3¥H% >120 De toate cavzele De toate cauzelemortalitate, TRC-Pa redus mortalitatea de toate cauzele
randomizat mortalitate sau Clasa NYHA, CaV Si spitalizarile
OMT vs. TRC-P hospitalizatio Si a imbunatatitClasa NYHAsi
29.4 luni CaV
REVERSE®' 610 Dublu-orb, I—I1 <40% >120 % acutizari VTSVS index, TRC-P/TRC-Dnu a modificat
randomizat Prin clinical [¢ endpoint primary si nu a
TRC-ON vs. composite spitalizarisi redus mortalitatea de toate cauzele
TRC-OFF, endpoin de toate cavzelemortalit dar a redusVTSVS index si insuficienta cardia-
12 luni caspitalizarile
MADIT-TRC® 1820 Simplu-orb, -l <30 % =130 De toate cauzele De toate cauzele mortalitate TRC-Da redus the endpoint
randomizat mortalitate osau si VTSVS insuficienta cardiacaspitalizari sau
TRC-D vs. (DI, insuficienta cardiaca mortalitatea de toate cauzele si VTSVS.
12 luni spitalizare TRC-Dnu a a redus
mortalitatea de toate cauzele
RAFT® 1798 Dublu-orb, 11- 11 <30% >120 De toate cauzele De toate cauzele mortalitate TRC-Da redus endpointul
randomizatTRC-D mortalitate sau Si mortalitate CV mortalitatea de foate cauzele sau
vs. (DI insuficienta cardiaca spitalizarile datorate IC. In
40 luni spitalizari NYHA [11, TRC-Dnumai a redus semnificativ

mortalitatea de foate cauzele

CARE-HF Cardiac Resynchronization-Heart Failure; CONTAK-CD CONTAK-Cardiac Defibrillator; COMPANIO Comparison of Medical Therapy, Pacing and
Defibrillation in Heart Failure; TRC-D terapie de resincronizarecardiacacu defibrillator; TRC-P terapie de resincronizare cardiacacu pacemaker; VSventricul stang ; DTDVS diametrul telediastolic al VS; FEVSfractie de ejectie a VS;VTSVS
volumul telesistolic al VS; MADIT-CRT Multicenter Automatic
Defibrillator Implantation Trial with Cardiac Resynchronization Therapy; MIRACLE Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation; MIRACLE-ICD Multicenter InSync Implantable Cardioverter Defibrillator trial; RMregurgitare mitrala;
MUSTIC Multisite Stimulation in Cardiomyopathies; No.numar de pacienti; NYHA New York Heart Association; PATH-CHF Pacing Therapies in Congestive Heart Failure trial; CaV calitatea vietii; RAFTResynchronization-Defibrillation for
Ambulatory Heart Failure Trial; VE/VCO2Y4minute ventilation/productia pe minute de volume carbon dioxide; FV fibrilatie ventriculara; VO volume de oxigen; TV tahicardie ventriculara ; DM 6 MIN Distanta de Mers in 6 min.
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aplicabil si asupra mortalititii. De altfel, pacientii cu
BRS au avut o duratd a QRS mai lunga si prin urmare
prin prisma morfologiei poate fi confundaté cu durata
QRS. In mod particular trialul MADIT TRC a aritat
céd la pacientii cu BRS, TRC-D reduce cu 53% riscul
de deces sau de spitalizare datorata IC, comparativ cu
CDI singur, in timp ce pacientii non-BRS nu au avut
un beneficiu clinic de la TRC (risc crescut 24% statistic
nesemnificativ)*. Exceptidnd clasa functionaldi NYHA
I, toate celelalte subgrupuri impartite in functie de var-
std, durata WRS mai mare sau egal 150 ms, volumele
VS si FEVS au aratat rezultate constante care indicd un
beneficiu clinic al TRC-D comparativ cu CDI singur la
toate subgrupele de pacienti cu BRS (web Figura 7). La
pacientii non-BRS, nu a aexistat dovada unui un bene-
ficiu clinic de la TRC-D, indiferent de subgrupul anali-
zat. (web Figura 7). Rezultate similare au fost observate
in trialul RAFT si REVERSE®%. Bazat pe aceste dovezi,
indicatia actuald de clasé I este limitatd la pacientii cu
BRScomplet

Concluzii (Recomandadrile 1,2 i 3)

Exista o dovada solida ca TRC reduce mortalitatea si
spitalizdrile, imbunatéteste functia cardiaca si structura
la pacientii cu IC croniciaflati sub terapie farmacolo-

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

gica optimd, cu FEVS sever alteratd (i.e <35%) si BRS
complet. La acesti pacienti TRC a fost superioara atét
terapiei medicamentoase cat si CDI singur. La acesti
pacienti, este improbabil ca investigatiile viitoare sd
modifice increderea in estimarea efectului.

Nu existd vreo dovadd a heterogenitatii substantiale
a efectului asupra morbiditatii sau mortalitétii la paci-
entii cu IC in clasa ambulatorie NYHA ILIII sau IV.
Prin urmare TASK FORCE afreeazd combinarea cu
recomandarile Ghidului SEC 2012 pentru insuficientd
cardiaca™®' si aduce un singur set de recomandari pen-
tru toti pacientii cu IC simptomatici indiferent de clasa
NYHA (II-1V).

La pacientii care nu indeplinesc criteriile de mai sus,
dovada eficientei este slaba sd cercetdri suplimentare
vor avea probabil un impact important asupra incre-
derii noastre in estimarea efectului, in special pentru
cei cu clasa NYHA si IV si la aceia cu morfologie QRS
non-BRS si duratéd sub 150 ms.

In final, nu existd dovezi de beneficiu la pacientii cu
IC si QRS sub 120 ms. In trialul RethinQ® TRC nu a
imbunatatit consumul maxim de oxigen (endpoint pri-
mar) sau calitatea vietii la subgrupul de pacienti cu QRS
<120 ms si dovada ecocardiograficd de asincronism.
Studiul a fost de durata prea scurtd pentru a observa

Cea mai mare
(responsivi)

Cea mai mica
(nonresponsivi)

Magnitudinea beneficiului TRC

QRS mai larg, bloc de ramura stanga,
sexul feminin, cardiomiopatie non-ischemica

Sexul masculin, cardiopatie ischemica

QRS ingust, non — bloc de ramura stanga

Figura 8. Factori clinici care influenteaza probabilitatea raspunsului la terapia de resincronizare cardiaci.
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efectele supra morbiditéti isi mortalititii. Recentul trial
LESSER-EARTH® efectuat la pacientii cu durata QRS
<120 ms, care a comparat TRC activa vs inactiva a fost
intrerupt pecoce din cauza inutilititii si preocupadri-
lor legate de sigurantd dupa ce 85 de pacienti au fost
randomizati. De fapt, TRC a fost asociata cu o reduce-
re semnificativd a distantei de mers timp de 6 minute
si un trend nesemnificativ spre cresterea spitalizarilor
datorate IC.

Dovezi cheie in sprijinul recomandadrilor

e Magnitudinea relativd a beneficiului la pacientii
cu simptome usoare de IC (NYHA II), in ter-
meni de mortalitate, spitalizare, functie cardiaci
si structutd, este similard cu acelea observate la
pacientii cu simptome de clasa NYHA III. Prin
urmare, Task Force agreeazd in a da o unicd re-
comandare pentru toti pacientii cu simptome de
IC si FEVS sever deteriorata.

e Dovada pentru a recomanda TRC la pacientii cu
NYHA I este neconcludentd, din cauza numa-
rului mic de pacienti inrolati in TCR.

e Dovada pentru recomandarea TRC la pacientii
cu clasé NYHA IV este neconcludenta, din cau-
za numdrului mic de pacienti inrolati in TCR.
Totusi, o situatie individualizata trebuie luata in
calcul in special pentru pacientii cu clasa NYHA
IV care nu avut spitalizdri programate sau nu pe
parcursul ultimei luni (denumita si NYHA IV
ambulatorie) in scopul reducerii spitalizérilor si
imbunatétirii simptomelor.

e Morfologia BRS (definita in web Tabelul 11) este
necesard pentru recomandarea de clasa I. Suban-
alizele TCR si metaanalizele au aratat cd efectele
benefice ale TRC au fost observate la pacientii cu
BRS tipic.

e Subanalizele TCR sugereaza ca efectele benefi-
ce ale TRC asupra morbiditatii si mortalitatii si
functiei VS pot fi mai mari la femie™'"?, pacientii
cu cardiomiopatie non-ischemica si durata QRS
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>150 ms (cu cat mai mare este durata QRS cu
atat beneficiile sunt mai mari) (Figura 8)

e Numarul mic de pacienti cu configuratie QRS
non- BRS inclusi in TCR intrevad concluzia fer-
md de a implanta TRC la acest subgrup de pa-
cienti. Dovada beneficiului la pacientii cu con-
figuratie non-BRS este slaba, in particular la
pacientii cu QRS <150 ms si NYHA T i II.

e BRD cel mai frecvent semnifica un stadiu al
bolii mai grav decat BRS si este de asteptat a nu
avea vreun beneficiu de pe urma TRC. La acesti
pacienti, decizia implantului TRC ar trebui indi-
vidualizatd, bazata pe alte criterii clinice/imagis-
tice.

e Nu existd vreo dovada a beneficiului TRC la
pacientii cu QRS <120 ms.

Divergente de opinie privitoare la recomandari

Recomandarile date pentru indicatia de TRC (vezi
mai jos Figura 8) reprezintd o viziune majoritard a aces-
tui Task Force dar nu toti contribuitorii le agreeaza. Ca-
teva dintre declaratii sunt bazate pe analiza subgrupu-
rilor din TCR care au pus multe probleme la interpre-
tare (interrelatia intre morfologia QRS si durata QRS,
diferentele intre sexe a raspuns, beneficiul prognostic
in cardiopatie ischemica vs non inshemica) sau dome-
nii de incertitidine care reprezinta incd subiecte in curs
de investigare (potentialul rol al dissincronismului eco-
cardiografic la pacientii cu QRS ingust). Studii viitoare
pot schimba cunostintele noastre si recomandarile.

3.2.1.3 Selectia pacientilor: rolul tehnicilor imagistice
in evaluarea criteriilor de asincronism pentru selectia
pacientilor in vederea terapiei de resincronizare cardiacd

Exista un spectru de raspuns la TRC ca si in cazul
multor altor tratamente. O minoritate semnificativa
de pacienti fie au o imbunitétire modestd sau nu au
nicio imbunatétire dupa TRC si unii dintre ei se vor
deteriora, desi aceasta poate reflecta mai degraba isto-
ria naturald decit efectul TRC. In plus, este posibil ca

Indicatii ale terapiei de resincronizare cardiac la pacientii in ritm sinusal

Recomandri Clasa’ Nivelul®

1) BRS cu durata QRS >150 ms. TRC este recomandatii la pacientii cu I1C cronicd si FEVS <35% care rdmdn Tn clasd functionald NYHA 11, 111 si IV ambulatorie in ciuda trata- | A
mentului medical adecvat.

2) BRS si durata QRS 120-150 ms. TRC este recomandati la pacientii cu 1C cronicii si FEVS <35% care rdman i clasd functionald NYHA 11, 111 si IV ambulatorie in ciuda | B
tratamentului medical adecvate.

3) Non-BRS si durata QRS >150 msec. TRC ar trebui luatd Tn considerare la pacientii cu IC cronicd si FEVS <35% care rdmin in clasd functionald NYHA 11, 111 si IV ambulato- o B
rie in ciuda tratamentului medical adecvat’.

4) Non-BRS si durata QRS 120-150 ms. TRC poate fi luati Tn calcul la pacientii cu IC cronicd si FEVS <35% care rdmin Tn clasi functionald NYHA 11, 111 si IV ambulatorie Tn b B
ciuda tratamentului medical adecvat’.

5) TRCnu este recomandatd la pacientii cu IC cronict si durata QRS <120 ms. 1] B
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legatura dintre beneficiul simptomatic si prognostic si
nu fie puternica. Tehnicile imagistice pot fi capabile sd
identifice acei pacienti care vor raspunde favorabil la
TRC"*W15 O subanaliza a datelor colectate in trialul
CARE - HF a aratat ca o intarziere interevntriculara
(mdsuratd ca diferenta de timp intre debutul fluxului
pulmonar si aortic pe anvelopa de Doppler spectral
pulsat) mai mare sau egal cu 49.2 ms a fost un factor in-
dependent de predictie al raspunsului la TRC*!*¢. Multe
studii observationale au demonstrat cd prezenta dis-
sincronei VS este asociatd cu un outcome imbunatatit
la pacientii tratati cu TRC. Totusi, aceste rezultate
au fost puse la incercare de marele trial multicentric
PROSPECT care a testat parametrii ecocardiografici
ai dissincroniei mecanice si care a ardtat o acuratete
modesta in prezicerea raspunsului la TRC, definit prin
imbunatétirea scorului clinic compozit si reducerea cu
cel putin 15% a volumului telesistolic a VS§*'"”. Un stu-
diu secundar al acestui trial a aratat cd gradul revers
remodelarii VS este asociat cu discincronismul inter
si intraventricular in conditii de bazd"'®. Dupa tria-
lul PROSPECT, alte tehnici imagistice au fost evaluate
(imagistica de rezonantd magnetica, ecocardiografia de
speckle tracking, imagistica de strain, imagistica nu-
cleard) si au revelat noi parametrii de asincronism ai
VS care s-au dovedit a fi determinanti independenti ai
rdspunsului la TRC si ai prognosticului pe termen lung
in céteva studii observationale*!**!?*, Valoarea reala a
acestor noi tehnologii ramane a fi deteterminatd prin
trialuri randomizate.

Perspective clinice

e Selectia pacientilor cu IC pentru TRC bazata pe
evaluarea dissincroniei mecanice a VS prin teh-
nici imagistice este incerta si trebuie prin urmare
sa nu fie utilizata ca un criteriu de selectie pen-
tru TRC. Totusi, datele din cateva studii obser-
vationale sugereaza ca dissincronia VS in con-
ditii de baza si efectul resincronizérii acute dupa
TRC sunt determinanti independenti ai ras-
punsului la TRC si ai prognosticului pe termen
lung.

3.2.2 Alegerea modului de pacing (si optimizarea tera-
piei de resincronizare cardiacd)

Modalitatea uzuald (standard) de pacing in TRC
constd in pacing simultan (VD si VS) cu un interval
SAV programat intre 100-120 ms, cu o sonda de VS lo-
calizatd posibil intr-o vena lateral sau postero-laterala.
Aceastd practica este majoritar empiricd, fiind derivatd
dintr-o ratiune fiziopatologica si din evidente generate
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de trialuri clinice anterioare®*. Optimizarea TRC are
ca si obiectiv reducerea procentului de non-responde-
ri. Luand in calcul acest lucru, exista 4 mari directii de
cercetare:

e cum sa se atinga un procent de pacing biventric-

ular pe cét de apropiat de 100% posibil

e cum sd se selecteze cea mai buna pozitie pentru

sonda de VS

e cum sa fie programat intervalul AV astfel incét sa

se obtind o contributie maxima a contractiei AS
la umplerea VS (resincronizare AV); si

e cum sa se elimine dissincronia reziduala a VS

dupa pacingul biventricular simultan prin se-
lectarea unui interval intre stimularea VS si VD,
adica optimizarea intervalului interventricular
(VV), luand in calcul inclusiv extrema acestei
situatii adicd pacing-ul izolat de VS.

Pentru optimizarea TRC in timpul urmaririi, fapt
ce depéseste cu mult scopul acestui ghid, ne referim la
un document comun de consens de experti europeni si
americani recent publicat"'*.

Pierderea pacing-ului biventricular (Recomandarea
1)

Pacing-ul biventricular sustinut si eficient este cru-
cial in atingerea rezultatelor optime prin TRC. Intr-un
trial recent ce a implicat 1812 pacienti cu IC tratati prin
TRC, un procent de pacing biventricular intre 93-100%
a fost asociat cu o reducerea cu 44% a end-point-ului
compozit (mortalitatea de orice cauza si spitalizarile
pentru insuficienta cardiacd), in comparatie cu un pro-
cent de pacing intre 0-92% (HR 0.56; p = 0.00001)%.
Aceste rezultate au fost confirmate la 36935 de pacienti
cu pacing®, indicand cea mai ampla reducere de mor-
talitate la pacientii cu un procent de pacing biventricu-
lar ce depéseste 98% din toate bataile ventriculare. Mai
mult, intr-o analiza ce a inclus 80768 de pacienti®’, un
procent de pacing biventricular de >98% nu a fost atins
decét la 59% din pacienti. Pentru pacientii cu un pro-
cent de pacing biventricular <98%, cea mai frecventa
cauzad a pierderii de pacing a fost intervalul AV inadec-
vat programat (responsabil in 34% din cazuri) urmata
de tahicardii atriale/FiA (31% din cazuri) si aritmii ex-
trasistolice ventriculare (17% din cazuri). Aceste evi-
dente aratd ca pacing-ul biventricular trebuie mentinut
pe cat de aproape de 100% posibil. Modul in care se
ating acest deziderat depéseste scopul actualului ghid.
Ne referim astfel la un document comun de consens de
experti europeni si americani*'*.
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Tabelul 7: Sumar al evidentelor actuale pentru optimizarea terapiei de resincronizare
Parametru Standard (practica curenti) Optimizarea TRC Beneficiu clinic aditional (comparat cu standard) Referinte
Pozitia sondei de VS Posterolaterald * Evitd apical Beneficiu probabil (mai putini spitalizare pentru IC) 70-72
Beneficiu probabil (un TCR mai multi responderi, mai putini
spitalizare pentru 1C)
* Tintirea zonei cu maximi intdrziere 73
Intervalul AV Interval AV fixat empiric 120 ms *  Echo-Doppler: cel mai scurt interval AV * Incert sau redus (un mic TCR si multe observationale 74
(variazd Tntre 100-120 ms) care nu amputeazd unda A (metoda pozitive)
Ritter) si nu depreciazd functia sistolicd a
Vs
*  Algoritmi ai aparatelor (SmartDelay, * Incert (doui TCR negative) 76,79
QuickOpt)
Intervalul VW Simultan BiV * Echo: dissincronie VS reziduali * Incert sau redus (un TCR a ardtat un beneficiv usor) 77
* Echo-Doppler: cel mai mare volum-hitaie | * Incert (un TCR negative, un controlat pozitiv) 78,80
*  ECG: cel maiingust QRS in pacing de VS; [ * Necunoscut (nu existi studii comparative) 75
diferenta dintre BiV si QRS preimplant
* Algoritmi ai aparatelor (Expert-Ease, * Incert (trei TCR negative) 76, 82,83
Quick-Opt, Peak endocardial acceleration)
Pacing izolat de VS Simultan BiV n.o. Non-inferior 84-88
AV = atrioventricular; BiV = biventricular; TRC = terapie de resincronizare; IC = insuficientd cardiacd; VS = ventricul stdng; n.a. = nu este disponibil; TCR = trial clinic randomizat; VV = interval interventricular

Selectia pozitiei sondei de VS si stimularea de VS mo-
nosite vs multisite (Recomandirile 2 si 3)

Cea mai mare intarziere in contractia mecanica la un
pacient cu IC si BRS este cel mai adesea localizata in
regiunea posterolaterald a VS, care este din acest motiv
zona preferatd pentru a plasa sonda de VS. O subana-
lizd a trialului COMPANION a ardtat ca pozitionarea
sondei de VS in pozitii anterioare, laterale sau posteri-
oare a determinat ameliordri clinice si de supravietuire
similare”. Studiul REVERSE a indicat ca o pozitie la-
terald a sondei de VS era asociaté cu rezultatea superi-
oare in raport cu revers remodelarea VS si intervalului
pand la deces si/sau prima spitalizare pentru IC”". Date
colectate din trialul MADIT-CRT au demonstrat ca
pozitiile bazale sau mid-ventriculare ale sondei de VS
asociaza rezultate mai bune pe termen lung (definite
ca mai putine spitalizari pentru IC), in comparatie cu
pozitiile apicale”. Aceste rezultate ar putea fi explicate
prin faptul ca regiunile bazale si cele mid-ventriculare
sunt cele mai tardiv activate la pacientii cu tulburari de
conducere intraventriculare. O pozitie apicala a sondei
de VS ar putea fi in relatie spatiald stransa cu sonda de
VD, reducand distanta inter-electrozi si dezavantajand
resincronizarea™!?> w127,

Totusi, numeroase serii de pacienti au demonstrat ca
o pozitie a sondei de VS ce coincide cu regiunile cu cea
mai tardiva activare mecanica, determina rezultate mai
bune in comparatie cu pozitiile discordante. Variatiile
individuale ale intarzierii in conducere, fapt ce poate
modifica zona de ultimo-activare si prezenta de cicatri-
ce miocardicd transmurald in regiunea tintd a sondei de
VS pot influenta aceste rezultate"'?®. Trialul TARgeted
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Left Ventricular Lead Placement to Guide Cardiac Re-
synchronization Therapy (TARGET) a randomizat 220
de pacienti cu IC spre o pozitie non-apicald a sondei
de VS, aceeasi cu zona de ultimo-activare (determinata
prin ecografie speckle-tracking) sau spre o pozitie stan-
dard, neghidatd a sondei de VS™. Grupul de pacienti
cu sonda de VS pozitionata in zonele cele mai tardiv
activate a avut o proportie mai mare de responderi eco-
cardiogafici la urmarirea de la 6 luni (70 vs. 55%; p =
0.031), mai multi responderi clinici si rate mai mici de
mortalitate de orice cauza si spitalizari pentru IC (long-
rank p = 0.0031).

Referitor la pacing-ul multisite de VS, un mic stu-
diu ce a inclus 14 pacienti cu IC aflati in clase NYHA
III-IV, cu RS si BRS, a demonstrate ca pacing-ul du-
al-site de VS a conferit ameliordri hemodinamice acute
superioare in comparatie cu pacing-ul de VS monosi-
te"'?’. Doua trialuri mici controlate au aratat oarecare
beneficii functionale****'*!. Sunt necesare trialuri mari
randomizate suplimentare cu documentarea beneficiu-
lui clinic pe termen-lung pentru a determina valoarea
reald a acestui mod de pacing. In mod similar, s-a de-
monstrate c pozitionarea endocardica a sondei de VS
determind o resincronizare ventriculard mai omogena
si ameliordri mai mari acute si pe termen mediu ale
functiei VS**%. Totusi, complicatiile tromboembolice
si infectioase asociate trebuie sa fie luate in calcul in
raport cu aceasta modalitate de pacing. Trialuri rando-
mizate despre sonde wireless (aflate momentan in des-
fasurare) vor aduce evidente suplimentare in acest do-
meniu.



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 3, 2014

Optimizarea aparatelor de terapie de resincronizare
cardiacd

Studiile observationale au identificat programarea
suboptimal a intervalelor AV si/sau VV ca fiind factori
determinanti ai raspunsului modest la TRC"'*. Mici
trialuri randomizate si unele serii observationale au
aratat ameliorari semnificative in simptomatologia IC
si spitalizarile pentru IC secundar optimizérii interva-
lelor AV i VV747WB4145 'maj ales la pacientii cu IC is-
chemica"'*. Aceste rezultate nu sunt coroborate cu re-
zultatele unor trialuri multicentrice mai mari’®®, care
sugereaza ca optimizarea de rutind a intervalelor AV si
VYV are un efect limitat asupra rezultatelor clinice sau
ecocardiografice la pacientii cu TRC, in comparatie cu
intervalul AV fix de 100-120 ms si pacing-ul biventri-
cular simultan (VD si VS) (Web Tabelul 12). Selectarea
pacientilor, stabilirea intervalelor si metologia utilizata
nu au fost omogene la nivelul studiilor, faicand astfel
imposibila tragerea unor concluzii clare. Astfel, eviden-
tele actuale nu sustin optimizarea de rutina a intervale-
lor AV si VV la toti pacientii ce primesc TRC.

Totusi, la non-responderii la TRC, la pacientii cu
boald cardiacd ischemicd sau la cei ce necesita si pacing
atrial, evaluarea intervalelor AV si VV ar putea fi reco-
mandata pentru a corecta setarile suboptimal ale apa-
ratelor (Web Figura 9). Au fost propuse mai multe me-
tode pentru optimizarea intervalelor AV si VV (Tabe-
lul 13)7+%3, Aceste metode pot fi clasificate in doud mari
grupuri: bazate pe ecocardiografie si nebazate pe eco-
cardiografie. Nu s-a descoperit o diferenta clard intre
algoritmii electrocardiografici automati si optimizarea
TRC ecocardiografica in trialurile SMARTDelay Deter-
mined AV Optimization: a Comparison with Other AV
Delay Methods in Cardiac Resynchronization Therapy
(SMART-AV)”, Optimization Study Study Using the
QuickOpt Method (FREEDOM)” si Adaptive CRT®'.

Pacing-ul biventricular vs. pacing-ul izolat de ventri-
cul stiang

Pacing-ul biventricular este cel mai uzual mod de
livrare a TRC. Totusi, multiple studii au demonstrate
non-inferioritatea pacing-ului izolat de VS. Trialul Bi
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vs. Left Ventricular Pacing: an International Pilot Eva-
luation on Heart Failure Patients with Ventricular Ar-
rhythmias (BELIEVE) a randomizat 69 de pacienti cu
IC, aflati in clasele functionale NYHA II-1V, cu durata
QRS 2130 ms, BRS si FEVS <35% care au indeplinit
criteriile de eligibilitate pentru implantul de ICD catre
pacing biventricular sau pacing izolat de VS*. Dupa 12
luni de urmarire, pacing-ul de VS a indus ameliorari si-
milare ale starii clinice, capacitétii de effort si dimensi-
unilor si functiei VS in comparatie cu pacing-ul biven-
tricular. Aceste rezultat au fost suplimentar comfirmate
de recentul trial Biventricular vs. LEFT Univentricular
Pacing with ICD Back-up in Heart Failure Patients (B-
LEFT), care a randomizat 176 de primitori de CRT-D
spre pacing biventricular sau de VS¥*. O metaanaliza a
datelor cumulate colectate de la 574 de pacienti a ara-
tat ca pacing-ul de VS a indus ameliorari similare ale
distantelor parcurse in cadrul testului de mers de 6
minute, calitdtii vietii, clasei functionale NYHA si con-
sumului maxim de oxygen in comparatie cu pacing-ul
biventricular. Totusi, in termeni de endpoint-uri eco-
cardiografice, pacing-ul biventricular a avut o tendintd
de a induce ameliorari mai mari ale FEVS si volumelor
VS in comparatie cu pacing-ul izolat de VS®*. Rezulta-
tele trialului multicentric, dublu-orb, de tip cross-over
Evaluation of Resynchronization Therapy for Heart Fa-
ilure in Patients with QRS Duration GREATER Than
120 ms (GREATER-EARTH) au aratat ca pacing-ul
de VS a fost similar cu cel biventricular in termeni de
ameliorare a capacitétii de efort, functiei si volumelor
VS si nivelurilor de peptide natriuretice circulante de
tip NT-proBNP¥. Mai mult, 21% din pacienti care nu
au avut raspuns clinic si 17% din pacientii care nu au
avut raspuns ecocardiografic la pacing-ul biventricular
au raspuns la pacing-ul de VS. In final, 0 metaanalizi
recenta a cinci trialuri randomizate cu un total de 372
de pacienti randomizati spre pacing biventricular si
258 de pacienti randomizati spre pacing izolat de VS a
aratat c, la pacientii cu IC moderat-severa, aceste doud
moduri de pacing nu au diferit in raport cu mortalita-
tea, necesitatea de transplant cardiac sau necesitatea de
spitalizare®.

Alegerea modului de pacing ($i optimizare teraiei de resincronizare)

Recomandri Clasa® Nivelul® Ref.

1) Scopul TRC ar trebui sii fie acela de a obtine pacing BiV pe cdt de aproape de 100% posibil din moment ce heneficiul pe supravietuire si reducerea spitalizdrilor o 8 67-69
sunt puternic asociate cu cresterea procentului de pacing BiV.

2) Pozitia apicald a sondei de VS ar trebui evitatd de cite ori este posibil. lla B 70-72

3) Plasarea sondei de VS poate fi tintitd spre segmentul de VS activat cel mai tardiv. IIb B 73

BiV = biventricular; TRC = terapia de resincronizare cardiac; VS = ventricul sting.
aClasa de recomandare; bNivelul de recomandare; cReferinti(e) ce sustin(e) recomandarea(@rile).
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Perspective clinice:

e Modalitatea uzuald (standard) de pacing de TRC
constd in pacing simultan biventricular (VD
si VS) cu un interval AV fix de 100-120 ms, cu
sonda de VS plasata intr-o vena postero-laterala,
dacd este posibil. Aceastd practica este majori-
tar empiricd. Totusi, optimizarea intervalelor
AV si VV are un efect limitat asupra rezultate-
lor ecocardiografice la pacienti ce primesc TRC.
Evidentele actuale nu sustin semnificativ efec-
tuarea optimizarii AV si VV de rutina la toti
pacientii ce primesc TRC.

e Pacing-ul izolat de VS, la pacientii non-stimulo-
dependenti, pare a fi non-inferior pacing-ului
biventricular in raport cu ameliorarea endpoint-
urilor minore (calitatea vietii, capacitatea de
efort si revers-remodelarea VS) si ar putea fi luat
in calcul pentru a minimaliza costurile si com-
plexitatea procedurii §i pentru a creste longevi-
tatea aparatului. Pacing-ul izolat de VS pare a fi
extrem de atragdtor in cazul copiilor si adultilor
tineri (vezi sectiunea 4.3).

e Este nevoie de trialuri aditionale pentru a deter-
mina valoarea reala a pacing-ului multisite de
VS.

3.3. Pacientil aflati in fibrilatie atriala

Numai pacientii cu FiA permanentd persistentd in-
delungatd vor fi discutati in acest document. Pentru
alte forme de FiA (i.e. paroxistica sau recurentd) ne pu-
tem referi la Ghidul ESC din 2010 pentru managemen-
tul FiA.w145 Existd doud modalititi de a lua in calcul
TRC pentru pacientii cu FiA: (i) pacientii cu FiA si IC
moderat-severd cu indicatie hemodinamicd de TRC si
(ii) pacientii cu o alura ventriculara rapidd, cu IC sau
disfunctie de VS ce justificd o strategie forte de control
a frecventei prin ablatie de NAV.

3.3.1 Pacientii cu insuficienta cardiaca, QRS larg

si fractie de ejectie redusa

In ciuda lipsei clare a evidentelor din trialuri rando-
mizate si controlate, in care au fost inclusi doar 200 de
pacienti cu FiA permanenta®*°, 23% din pacientii care
au primit TRC erau in FiA intr-un registru european de
practica clinic si un numadr chiar i mai mare ar putea fi
eligibili*'**'%7. Pacientii aflati in FiA diferd de pacientii
aflati in RS intrucat alura ventriculard este neregulata si
de reguld mai inaltd. Disfunctia de VS la unii pacienti
cu FiA poate fi rezultatul procesului de tahicardiomio-
patie, la altii functia deficitara a VS este rezultatul IC de
lunga durata; ambele situatii sunt potential corectabile

12

Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 3, 2014

prin strategie de control a frecventei folosind ablatie de
NAVY4-w1%0 T final, pacientii cu FiA din studii sunt in
general mai in varsta, mai bolnavi si au mai multe co-
morbiditéti si astfel un prognostic mai prost, in compa-
ratie cu pacientii aflati in RS, fapt ce s-ar putea reflecta
in rezultatele comparate ale efectelor TRC la pacientii
cu FiA si la cei cu RS2 Back-up de ICD ar trebui luat
in calcul la pacientii aflati la risc inalt de moarte subita
(vezi sectiunea 3.5).

Insuficientd cardiacd, QRS intrinsec 2120 ms si frac-
tia de ejectie <35% (Recomandarile 1A si 1B)

Singurul trial prospectiv si randomizat cu adevdrat
dedicat pacientilor cu FiA permanenta si IC severa este
trialul Multisite Stimulation In Cardiomyopathies AF
(MUSTIC)®*, In timp ce rezultatele analizei intention-
to-treat au fost neuter, analiza per-protocol ce a inclus
strict pacientii cu un procent de pacing biventricular
>85% a indicat o mica dar semnificativd ameliorare a
statusului functional la 6 luni i respectiv 1 an de urma-
rire®®®. In trialul Ablate and Pace in Atrial Fibrillation
(APAF)¥, indicatia de TRC a fost primar o indicatie de
ablatie de NAV; in subgrupul de pacienti cu FEVS sca-
zutd, clasa NYHA >IIT si QRS 2120 ms, TRC a redus
semnificativ endpoint-ul primar, inclusiv mortalitatea
din IC, spitalizarile pentru IC sau IC agravatd, avand
de asemenea un efect benefic asupra revers-remodela-
rii de VS. Acelasi lucru a fost observant in trialul Left
Ventricular-Based Cardiac Stimulation Post AV Nodal
Ablation Evaluation (PAVE)®. Pentru a depasi lipsa de
trialuri controlate si randomizate, unele meta-analize
au comparat rezultate pacientilor cu TRC si IC mode-
rat-severd aflati in RS cu cele ale celor aflati in FiA?%>,
In general, aceste studii au aritat c la pacientii cu FiA,
modificarea FEVS este similar — sau chiar superioard
- insd ameliorarile clasei NYHA, testului de mers de 6
minute sau a calitatii vietii erau semnificativ inferioa-
re. Wilton et al.??, a descoperit intr-o meta-analiza ce a
inclus 7495 de pacienti din 33 de studii observationale
in care 22.5% din pacienti erau in FiA, o mortalitate
de toate cauzele mai mare la pacientii cu FiA decat la
cei cu RS (10.8 vs 7.1% per an; P = 0.001). Riscul de
non-raspuns la TRC este mai mare la pacientii cu FiA
(34.5 vs 26.7%; P = 0.01) iar prezenta FiA este de ase-
menea asociatd cu o ameliorare mai micd a scorurilor
de calitate a vietii, distantei parcurse la testul de mers
de 6 minute si volumului telesistolic al VS. In trialul
RAFT®, care a inclus pacienti in clasa NYHA II, FiA
a fost prezentd la 15% din populatie; TRC parea mai
putin eficient la pacientii cu FiA decat la cei in RS in
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raport cu reducerea endpoint-ului compozit de mor-
talitate sau spitalizdri pentru IC, insa fira semnificatie
statistic. In toate acest studii, comparatia a fost ingre-
unatd de dificultatea de a obtine un procent de pacing
biventricular adecvat la pacientii cu FiA.

Intr-adevir, un determinat major al succesului TRC
este eficienta livrarii pacing-ului biventricular. Date din
registre mari au aratat cd un procent de pacing biven-
tricular inalt (299%) este un necesar pentru TRC de
success si ca FiA este un determinant major al pierderii
pacing-ului biventricular (vezi de asemenea sectiunea
3.2.2)7% Esecul TRC a fost asociat cu FiA nou-aparutd
in timpul urmaririi*'*"**>2. Un aspect particular al pa-
cientilor cu FiA este ca ritmul de FiA asociat cu o alura
ventriculard rapida si neregularitate poate interfera cu
livrarea adecvata a pacing-ului biventricular. Ritmul de
FiA aflat in competitie — prin inducerea de bétai spon-
tan, de tip fuziune sau pseudo-fuziune - poate reduce
procentajul de capturi biventriculare reale. O analiza
atenta a electrocardiogramei de suprafatd este obliga-
torie, iar in unele cazuri o inregistrare Holter poate fi
utild pentru aprecierea completitudinii capturii biven-
triculare si pentru excluderea pseudo-fuziunii, pe care
algoritmii aparatului ar putea-o inregistrare ca si bataie
de pacing biventricular®. La majoritatea pacientilor cu
FiA cu conducere AV intact, livrarea unui pacing bi-
ventricular adecvat poate obtinuta numai prin ablatie
de NAV, iar unii autori indicd in mod sistematic ablatie
de NAV la acesti pacienti. Este important de subliniat
cé folosirea ablatiei de NAV a fost extreme de variabila
intre diferitele studii, variind intre 15%°” si 100%°. De-
cizia de a efectua ablatie de NAV este incd un subiect
de dezbatere insa majoritatea studiilor demonstreaza
un efect benefic de amplificare a efectelor TRC*'%, In
aceste studii, pacientii cu FiA fara ablatie de NAV au
avut un raspuns mai prost la TRC decat pacientii cu RS
sau cei cu FiA si ablatie de NAV. Intr-un studiu mare,
prospectiv, observational, Gasparini et al. a demonstra-
te cd, de-a lungul unei perioade de urmdrire pe termen
lung, combinarea TRC cu ablatia de NAV confer ameli-
orari ale functiei VS, capacititii functionale si capacita-
tii de efort (cu aceeasi magnituine observata la pacientii
cu RS)""", Tn schimb, pacientii fara ablatie NAV au avut
rezultate mai proaste. Intr-o analiza sistematici recen-
ta%, TRC si ablatie de NAV au fost asociate cu o redu-
cere substantiald a mortalitatii de orice cauzd (RR 0.42)
si a mortalitatii cardiovasculare (RR 0.44) si ameliorari
ale clasei functionale NYHA (RR 0.52), in comparatie
cu TRC fard ablatie de NAV. Invers, alte studii®”1%1%,
care au aratat ameliordri similar la pacientii aflati in RS

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

sau FiA, sustine o atitudine conservatoire initiala la pa-
cientii cu FiA prin optimizarea tratamentului medica-
mentos §i programarea aparatului de TRC astfel incét
sd poata fi obtinut un procent mai inalt de pacing ven-
tricular, rezervand astfel ablatia de NAV doar pentru
pacientii a cdror alura ventriculara este slab controlata.

In concluzie, utilizarea de rutini a ablatiei de NAV
asigurd pacing biventricular adecvat la pacientii cu FiA
(Figura 10). Beneficiile potentiale trebuie sa fie calcula-
te in raport cu riscurile asociate inducerii dependentei
de pacing. Ablatie de NAV poate fi efectuatd la momen-
tul implantului TRC sau cateva saptamani dupa, timp
in care se verifica functionalitatea aparatului si a son-
delor.

In ciuda evidentelor slabe — datorati lipsei de trialuri
mari randomizate — opinia majoritard a expertilor este
in favoarea utilitatii TRC la pacientii cu FiA cu aceleasi
indicatii ca si pentru pacientii in RS, cu conditia ca
ablatia de NAV sa fie addugata la acei pacienti cu cap-
tura biventriculara incompletd (<99%). Nu exista date
referitoare la pacientii in clasi NYHA II.

Aceste consideratii justifica schimbarea recomanda-
rii Ghidului de IC din 2012 al ESC de la clasa IIb la
clasa ITa*®. Captura biventriculard completa (fie far-
macologicd sau prin intermediul ablatiei de NAV) este
astfel un deziderat standard de calitate in practica TRC.

Unii experti sunt ingrijorati de paucitatea eviden-
telor din trialuri randomizate referitoare la beneficiul
pacientilor cu FiA, si considerd ca se subliniazd prea
mult ideea potrivit careia mecanismul predominant al
TRC este stimularea biventriculara. O mare parte a be-
neficiului TRC ar putea fi datorat stimularii atrioven-
triculare mai degrabd decat celei biventriculare, caz in
care TRC ar putea fi mai putin eficient sau ineficient
la pacientii cu FiA intrucat nu se poate asigura sincro-
nie atrioventriculard la aceasta categorie de pacienti.
Demonstrarea faptului cd TRC este sau nu eficientd la
pacientii cu FiA ar trebui sd ne ofere o viziune mai pro-
funda asupra mecanismelor efectului TRC.

3.3.2 Pacientii cu alura ventriculara necontrolata

care sunt candidati pentru ablatia de nod

atrioventricular

Ablatia de NAV si pacing-ul permanent din apexul
VD oferd un control inalt eficient al alurii ventricula-
re si o regularizare a raspunsului ventricular in FiA,
ameliorand simptomatologia la pacienti selectatiw'*®-
230wIs3 w35 Totusi, dezavantajul este ca dissincronia de
VS poate fi indusé la ~50% din pacienti*'*, fapt ce poa-
te fi urmat de agravarea simptomatologiei de IC. TRC
poate preveni potentiala dissincronie de VS indusa de
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Figura 10. Factori clinici care influenteaza probabilitatea raspunsului la terapia de resincronizare cardiaca.

pacing-ul de VD si astfel pare o abordare interesanta in
cazul pacientilor eligibili pentru ablatie de NAV datori-
ta alurii rapide a FiA.

Indicatii pentru terapia de resincronizare cardiacd
(Recomandarea 2)

Trialurile PAVE®, Optimal Pacing SITE (OPSITE)'*
si AV Node Ablation with CLS and CRT Pacing Thera-
pie for Treatment of AF (AVAIL CLS/CRT)'* au aratat
ca TRC exercita un efect modest dar semnificativ asu-
pra calitatii vietii, clasei NYHA si FEVS, in comparatie
cu pacing-ul de VS, la pacientii cu FiA si ablatie de NAV
si grade variate ale functiei VS. Trialul multicentric,
randomizat si prospective APAF a inclus 186 de paci-
enti la care a fost implantat un aparat pentru stimulare
de tip TRC sau strict de VD, urmat de ablatia de NAV®.
In timpul urmdririi medii de 20 de luni, TRC a scazut
semnificativ endpoint-ul primar compozit (de mortali-
tate prin IC, spitalizare datorata IC sau agravarea IC) cu
63% la nivelul intregului grup. Comparativ cu grupul
cu pacing izolat de VD, responderii au crescut de la 63
la 83% (P = 0.003)'”". Efectele benefice ale TRC au fost
similare la 46 de pacienti (25% din total) care aveau FE
<35%, clasa NYHA >III si o largime QRS 2120, intru-
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nind astfel cerintele ghidurilor, in comparatie cu restul
de 140 de pacienti (75% din total) care nu le intruneau
(HR =0.32 i 0.41, respectiv vs pacing de VD).

Exista evidente din trialuri mici randomizate ale
unui benficiu aditional de efectuare a pacing-ului TRC
la pacientii cu FEVS redusa care sunt candidatie pentru
ablatie de NAV pentru controlul frecventei, pentru a re-
ducerea spitalizarile si pentru a ameliora calitatea vietii.
Totusi, calitatea evidentelor este moderata si existd dis-
cordante de opinie intre experti. Sunt necesare trialului
controlate si randomizate.

Existd evidente slabe cum cia TRC este superior
pacing-ului de VD la pacientii cu functie sistolica con-
sevatd.

Privind in perspectiva, exista o nevoie de trialuri
controlate si randomizate mari pentru aprecierea efi-
cacitatii TRC la pacientii cu FiA permanenta sau per-
sistenta de lunga durata, in termeni de morbiditate si
mortalitate. Aceste trialuri ar trebui sa compare nu nu-
mari TRC in combinatie cu tratamentul medicamen-
tos, ci si TRC cu ablatie de FiA, care a fost propusa si ar
trebui evaluata ca un potential tratament™!'>”"!*,



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 3, 2014

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

Indicatia de terapie de resincronizare cardiacé la pacientii cu fibrilatie atriala permanenta

Recomandiri Clasa’ Nivelul® Ref.‘
1) Pacientii cu IC, QRS larg si FEVS redusii:

1A) TRC ar trebui luatd Tn considerare la pacientii cu 1C cronicd, QRS intrinsec >120 ms si FEVS <35% care rimén in clasd functionald NYHA [11 si IV ambulato- lla B 62,89-95

rie Tn ciuda tratamentului medical adecvatd, cu conditia de a se putea obtine un procent de pacing BiV pe cdt de apropiat posibil de 100%.

1B) Ablatia de NAV ar trebui addugatd in cazul pacingului BiV 67-69, 90,
) ' lla B
incomplet. 96-105
2) Pacientii cu alurii ventriculari necontrolati care sunt candidati la ablatie de NAV. TRC ar trebui luat Tn considerare la pacientii cu FEVS redusd care 89,94,

o . N ) . ' lla B
sunt candidati la ablatie de NAV n vederea controlului de frecventd. 105-107

¢ Clasa de rec

AV = atrioventricular; BiV = biventricular; TRC = terapie de resincronizare; IC = insuficientd cardiacd; ICD = cardioverter defibrilator implantabil; FEVS = fractia de ejectie a ventriculului stang; NYHA = New York Heart Association.

dare; * Nivelul de evidentd; ¢ Referintii(e) ce sustin(e) recomandarea(iirile). ¢ Tn general pacientii nu ar trebui i fie implantati Tn cursul interndrii pentru 1C acuti decompensatd. La astfel de pacienti, tratamentul medical
indicat de ghid ar trebui optimizat iar pacientul reviizut in policlinicidupi stabilizare. Se stie Tnsi cd acest lucru nu este Tntotdeauna posibil.

3.4 Pacientii cu insuficienta cardiaca si indicatil

conventionale de pacemaker

Pentru pacientii cu pacemakere conventionale care
dezvolta IC, upgrade-ul de la VVI sau DDD la aparate
de tip TRC reprezinta un segment important din popu-
latia implantata cu TRC, intre 23-28% din implanturile
TRC din diferite registre'®*"'*, Indicatia TRC de novo
la pacientii cu bradicardie conventionald este momen-
tan subiect de discutie. Contrar Ghidurilor de IC re-
cente ale ESC din 2012%"#!, existd recomandari separate
pentru aceste doud situatii.

3.4.1 Pacientii cu indicatie de upgrade de la

pacemaker conventional sau defibrilator/

cardioverter implatbil al aparat de resincronizare

cardiaca

Studii anterioare au aratat clar ca pacing-ul apical de
VD poate avea efecte negative asupra structurii si func-
tiei cardiace™’*">°. Mai mult, diferite trialuri clinice au
aratat ca exista o corelatie pozitiva intre procentul de
pacing de VD si aparitia efectelor adverse!” 16012,

Upgrade-ul de la pacemaker convetional sau defibri-
lator/cardioverter implatabil (Recomandarea 1)

Beneficiul aditional al pacing-ului biventricular ar
trebui luat in calcul la pacientii care necesita pacing
permanent sau frecvent de VD pentru bradicardie, care
au IC simptomatica si FEVS scazutd. Desi lipsesc mo-
mentan trialurile mari, prospective, randomizate care
sd se refere specific la problema upgrade-ului la TRC,
rezultatele a patru mici trialuri randomizate sunt incu-
rajatoare (Tabelul 14)'%'". Toate au avut un design de
tip crossover, in care o perioadd de 2-6 luni de TRC
a fost comparatd cu o perioada de 2-6 luni de pacing
de VD. Pacientii aveau indicatii conventionale de bra-
dicardie (majoritatea BAV complet permanent), simp-
tome severe de insuficienta cardiaca (majoritatea in
clasele NYHA III sau IV) si FEVS scazute (majoritatea
<40%). In timpul fazei de TRC a studiului pacientii au
demonstrate ameliorari clinice subiective semnificati-

ve, mai putine spitalizéri si o functie cardiacd amelio-
ratd in comparatie cu faza de pacing de VD a studiului.

Rezultatele de mai sus sunt concordante cu cele ga-
site in sapte mici studii observationale!'*'¥, in care
pacientii au efectuat upgrade la TRC datorita agravarii
simptomelor severe de IC si deteriorarii functiei car-
diace la mai multe luni sau ani dupa pacing-ul de VD
pentru bradicardie (Tabelul 14). La momentul proce-
durii de upgrade, aproape toti pacientii erau in clasele
NYHA III sau IV si aveau FEVS <35%. In comparatie
cu perioada de dinainte de upgrade-ul la TRC, acesti
pacienti au demonstrat o ameliorare clinicd subiectiva
substantiald in timpul urmaririi ulterioare de 1-20 de
luni, au avut mai putine spitalizari si au dovedit o func-
tie cardiaca ameliorata.

In final, cinci studii au comparat rezultatele clinice
ale pacientilor care au primit upgrade la TRC cu cei
care au primit un implant TRC de novo pentru indicatii
conventionale*'*122 Caracteristicile bazale ale celor
doud grupuri erau in mod rezonabil similar. In timpul
urmaririi ulterioare de 3-38 de luni, pacientii cu upgra-
de au aratat ameliorari similar cu cele ale pacientilor
de novo (Tabelul 14). In particular, European CRT
Survey'®, a comparat 692 de upgrade-uri cu 1675 de
proceduri de novo din 141 de centre din Europa, ara-
tand ca nu au existat diferente semnificative ale rezulte-
lor clinice, mortalitatii (Figura Web 11) sau ratelor de
complicatii intre implanturile de tip upgrade si de novo.

Upgrade-ul la TRC este asociat cu o rata mai mare
de complicatii, care a fost de 18.7% intr-un recent trial
mare prospective'®’. Decizia de upgrade ar trebui ast-
fel sa fie luata dupad o evaluare atenta a raportului risc-
beneficiu (vezi de asemenea sectiunea 5, Complicatii).

In ciuda lipsei de trialuri mari randomizate, exista
suficiente evidente si un consens general cum cd, la
pacientii stimulati pentru indicatii de bradicardie con-
ventionale care in timpul urmaririi dezvoltd simptoma-
tologie severa de IC si au FEVS deprimate, upgrade-ul
la pacing de tip TRC va reduce probabil spitalizarile si
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Tahelul 14: Sumar al evidentelor pentru upgrade de la pacemaker conventional sau defibrilator/cardioverter implantabil la aparate pentru terapie de
resincronizare cardiaci
Studii | Nrdepucenti |  Echo,DTS(%) |  Echo FEVS(%) | ScoruriQoL(%) | Clasa NYHA (%) | Rezultat clinic
Trialuri clinice randomizate, design de tip cross-over, upgrade la TRC vs. VD

Hojier"® 10 -2 Ameliorat Preferinta pacientului: 90% TRC
(P=0.01)

Leclerg'® 32 -4 0 -44 -16 Mai putine spitaliziri (4 vs. 17,
P =0.001)

Van Gerloop' 36 9 +18 -10 -16 Responderi, relevant clinic: 53%

Delnoy'” 40 -31 +30 -19 -26

Total 118 -6 +17 -22 -18

Studii observationale, post upgrade la TRC vs. pre-TRC

Leon™ 20 -8 +44 -33 -29 Mai putine spitaliziri: -81%

Baker'? 60 - +26 -31 -29

Valls"” 14 -8 +17 -24

Eldadah™ 12 - +16

Shimano"'® 18 - +23 -35 Mai putine spitalizdri: -81%

Laurenz™* 38 5 +41 -68 -36 Responderi, relevant clinic: 84%

Vatankulu'""® 26 -13 +18

Total 188 -1 +28 -43 -31

Studii controlate, upgrade la TRC vs. TRC de novoa

Marai'™ 25vs.73 -Tvs. -1 +1vs. +1 0.3 vs.-0.7 Clasa NYHA >1: 76 vs. 42% (P
=0.01)

Foley"” 58 vs. 336 +10vs. +4 Similar Similar Responderi: 47 vs. 46%
Mortalitate: 27 vs 26%

Paparella'™ 39 vs. 43 +10vs. +8 -1.2vs.-1.1 Spitalizdri: -81 vs.-77%
Non-responderi: 9 vs. 10%

Frohlich' 70 vs. 102 Tvs.-6 +10vs. +10 Clasa NYHA >1: 53 vs. 51%
Responderi: 56 vs. 56%

EU survey” 692 vs. 1675 -1.0vs.-1.0 La 1 an de urmirire:mortalitate
similar (8.6 vs. 7.9%), spitaliziri
(23 vs. 27%), calitatea vietii ame-
lioratd (27 vs. 20%) si complicatii
(11 vs. 10%)

Total 884 vs. 2229

*Diferente Tn raport cu nivelul bazal.

TRC = terapie de resincronizare cardiact; DTS = diametrul telesistolic; FEVS = fractie de ejectie; I(D = defibrilator /cardioverter implantabil; NYHA = New York Heart Association; PM = pacemaker; QoL = calitatea vietii; VD =

ventriculul drept.

le va ameliora simptomatologia si performanta cardia-
ci. Totusi calitatea evidentelor este moderati iar cerce-
tarile ulterioare foarte probabil vor avea un impact im-
portant asupra increderii noastre in estimarea efectului
si ar putea chiar sa modifice estimarea. Mai mult, riscul
de complicatii este mai mare la procedurile de upgrade
decat la procedurile primare de implant.

3.4.2 Resincronizarea cardiaca de novo la
pacientii cu indicatii conventionale de pacing
anti-bradicardic (Recomandarea 2)

Trialuri randomizate mici au sugerat cd pacientii cu
disfunctie moderat-severd de VS ar putea beneficia din
TRC in loc de pacing conventional apical de VD (Ta-
belul 15)'>', In general, endpoint-urile primare ale
acestor trialuri erau endpoint-uri hemodinamice suro-
gate. In timp ce aceste trialuri au confirmat cu certitu-
dine ca pacing-ul cronic de VD induce o deteriorare
progresiva si sustinuta a functiei VS si cd acest proces
advers de remodelare este prevenit de pacing-ul TRC,
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nu se cunoaste incd daca acest lucru se poate transpu-
ne in raspuns clinic mai bun datorita lipsei de date de
urmarire clinicd pe termen lung. Yu et al. au comparat
pacing-ul apical de VD si TRC intr-un studiu prospec-
tive, randomizat, dublu-orb®’., In mod surprinzitor,
50% din populatia studiatd avea disfunctie de nod sinu-
sal, care este in mod tipic o situatie cu contra-indicatie
de pacing permanent de pacing de VD. TRC a preve-
nit reducerea FEVS si cresterea volumului telesistolic
al VS observata dupa 1 an de pacing apical de VD. Nu
s-au observat diferente semnificative in endpoint-urile
clinice ale celor doua grupuri. Aceleasi lucruri au fost
observate la urmdrire pe 2 ani'*. Trialul PREventing
VENTricular Dysfunction in Pacemaker Patients Wi-
thout Advanced Heart Failure (PREVENT-HF)'?, a
desemnat in mod aleator 108 pacienti cu bloc atrioven-
tricular de grad inalt spre TRC sau pacing de VD cu
sau fard support de defibrilare, si a aratat ca nu exista
avantaj prin TRC in termeni de remodelare a VS la 12
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cu indicatie conventionala de pacing antibradicardic

Tahelul 15: Sumar al evidentelor din trialuri controlate i randomizate ale implantérii de novo de TRC comparata cu pacing-ul apical de VD Ia pacientii

Studii | Nrdepacenti |  Echo,DTS(%) |  Echo, FEVS (%) | ScoruriQoL(%) | Clasa NYHA (%) | Rezultat clinic
Pacienti cu disfunctie sistolici moderatii/severd, TRC vs. VD

HOBIPACE' 30 9 +22 -19 -24 Preferinta pacientilor: 67% TRC,
7% VD (P = 0.0002)

COMBAT'® 60 -24 21 -47 -24 Agravarea 1C sau spitalizdri: 3 vs.
8 pacienti

BLOCK HF': 12 691 Reducere semnificativd, cu 28%
a endpoint-ului primar de morta-
litate, Tngrijiri de urgentd pentru
1, si cresterea VTSVS

Pacienti cu functie sistolicd conservatd, TRC vs. VD

Albertsen' 50 - +5 -17

PACE'1%0 177 22 +13 Fird diferente Spitaliziri pentru IC: 6 vs.
7% (ns)

PREVENT-HF'® 108 -5 +7 Agravarea 1C: 6 vs. 14% (ns)

drept; ns = nesemnificativ.

TRC = terapie de resincronizare cardiacd; VTSVS = volumul telesistolic al ventriculului stang; ICD = defibrilator/cardioverter implantabil; NYHA = New York Heart Association; PM = pacemaker; QoL = calitatea vietii; VD = ventriculul

luni. Au existat putine evenimente clinice cu un trend
in favorarea TRC. In trialul Biventricular versus right
ventricular pacing in patients with AV block (BLOCK
HF)'>>126, 691 de pacienti cu bloc AV si disfunctie sis-
tolica au fost desemnati aleator spre TRC sau pacing
de VD cu sau fira support de defibrilare si urmariti in
medie 37 de luni. Endpoint-ul primar, un compozit de
mortalitate si prezentdri in serviciile de urgenta pentru
IC sau o crestere de 15% in volumul telesistolic al VS a
fost semnificativ ameliorat la pacientii atribuiti bratului
de TRC. Intr-o analizi secundara, spitalizirile au fost
cu 30% iar mortalitatea cu 17% mai mici in bratul cu
TRC, desi numai spitalizarile au obtinut semnificatie
statistica. Complicatiile legate de sonda de VS s-au pro-
dus la 6.5% din cei desemnati spre TRC. Sunt asteptate
rezultatele trialului Biventricular Pacing for Atrioven-
tricular Block to Prevent Cardiac Desynchronization
(BIOPACE) aflat in desfasurare“'®* care are un design
similar.

Exista evidente din ce in ce mai multe ca implantul
TRC de novo ar putea reduce spitalizdrile pentru IC,
ameliora calitatea vietii si reduce simptomele de IC la
pacientii cu istoric de IC, functie cardiacd deprimatd
si indicatie de pacing pentru bradicardie. Beneficiul ar

trebui cantarit impotriva ratei addaugate de complicatii
si a costurilor aparatelor de TRC precum si a vietii mai
scurte a bateriei in cazul acestora. Calitatea evidentelor
este modesta iar cercetdrile ulterioare probabil vor avea
un impact important asupra increderii noastre in esti-
marea efectului si ar putea chiar s schimbe estimarea.

Perspective clinice:

e Datorita heterogenitatii studiilor publicate, este
dificil de identificat populatia stimulatd pentru
bradicardie care ar putea beneficia din upgra-
de-ul la TRC. In general totusi, se pare cd pa-
cientii care ar putea beneficia sunt aceia care -
timpuriu sau tardiv dupd pacing-ul permanent
conventional de VD - au o deteriorare a functiei
VS (i.e. reducerea semnificativd a FEVS <35%),
simptome relevante aggravate de IC si spitalizari
pentru IC, in couda unei terapii medicamentoa-
se optime. Datorita lipsei de evidente de inaltd
calitate, indicatia de upgrade la TRC ramane in
mare parte individuala.

e Upgrade-ul tardiv dupd aparitia IC pare sa asig-
ure un beneficiu similar implantului de novo la
pacientii cu functie cardiaca initial prezervata.

Indicatii de terapie de resincronizare cardiaca prin upgrade sau “de novo” la pacientii cu indicatii de pacemaker conventional $i insuficienta cardiaca

Recomandiiri Clasa® Nivelul® Ref.‘
1) Upgrade de la PM conventional la ICD. TRC este indicatd la pacientii cu 1C si FEVS <35% si procent mare de pacing ventricular care rimén n clasd
- N R, ’ ’ | B 47,108-122
functionald NYHA 111 sau IV ambulatorie in ciuda tratamentului medical adecvat®.
2) Terapia de resincronizare cardiacii de novo. TRC ar trebui luati in considerare la pacientii cu IC, FE redusi si la care se asteaptd un procent ridicat de o B 123-130
pacing ventricular pentru a reduce riscul de agravare a IC.

on.

TRC = terapie de resincronizare; |C = insuficientid cardiacd; ICD = cardioverter defibrilator implantabil; FEVS = fractia de ejectie a ventriculului stdng; PM = pacemaker; NYHA = New York Heart Associati-

* Clasa de recomandare; ® Nivelul de evidentd; < Tn general pacientii nu ar trebui s fie implantati in cursul interndrii pentru 1C acutd decompensatd. La astfel de pacienti, tratamentul medical indicat de ghid
ar trebui optimizat iar pacientul reviizut Tn policlinicidupd stabilizare. Se stie insd cd acest lucru nu este Tntotdeauna posibil.
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Tahelul 16: Probabilitatea tratamentului optim la pacientii cu disfunctie de ventricul stang (dintr-o metaanliza a 12 trialuri controlate $i randomizate)™'

Toate studiile IC clasa 111 sau IV NYHA
Terapie Mortalitatea totali (%) Probabilitatea Trutumenwlui Mortalitatea totali (%) Probabilitatea ?rmameniului
optim optim
Medical 14.0 0 13.7 0
TRC 10.3 0.14 10.5 0.27
1CD 10.6 0.10 12.2 0.08
TRC + 1CD 9.1 0.75 9.7 0.62

TRC = terapie de resincronizare cardiacd; 1C = insuficientd cardiacd; (D = defibrilator /cardioverter implantahil; NYHA = New York Heart Association.

Astfel, o strategie de pacing conventional anti-
bradicardic initial, cu upgrade ulterior in caz de
agravare a simptomelor pare rezonabild.

e La pacientii luati in calcul pentru implantul de
novo, este important de apreciat in ce grad tabloul
clinic este secundar bradiaritmiilor subiacente
mai degraba decét disfunctiei de VS. Acest lucru
este adesea greu de apreciat.

e In cadrul procesului decizional intre TRC prin
upgrade i TRC de novo in loc de pacing conven-
tional de VD, medicii ar trebui s ia in calcul rata
adaugata de complicatii aferenta unui sistem bi-
ventricular mai complex, durata mai scurtd a
bateriei in cazul aparatelor de TRC si deci nevoia
de inlocuire mai precoce a generatorului de puls,
precum si costurile aditionale. Vezi de asemenea
sectiunea 5, Complicatii.

3.5 Suportul de defibrilare/cardioversie Ia
pacientil cu indicatie de terapie de resincronizare
cardiaca

3.5.1 Beneficiul adaugarii terapiei de
resincronizare cardiaca la pacientii cu indicatie
de defibrilator/cardioverter implantabil
(Recomandarea 1)

Cinci trialuri mari randomizate au comparat efecte-
le CRT-D cu ICD izolat i au aratat un avantaj pentru
CRT-D in termeni de supravietuire, morbiditate si re-
ducerea simptomatologiei®*****%¢2, Astfel, cind un ICD
este recomandat in preventia secundard sau primara a
mortii subite, conform cu ghidurile actuale la care ne
referim“®, este recomandatd addugarea de TRC pentru
ameliorarea simptomelor, tolerantei la efort si functiei
cardiace si pentru a reduce spitalizdrile la pacientii cu
IC cronica simptomatici aflati sub terapie medicamen-
toasd optimd, cu FEVS <35% si cu BRS complet, con-
form cu recomandarile raportate la sectiunile 3.2 si 3.3
ale acestor Ghiduri.
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3.5.2 Beneficiul adaugarii suportului pentru

defibrilare/cardioversie la pacientii cu

indicatie de terapie de resincronizare cardiaca

(Recomandarea 2)

Desi motivul teoretic pentru addugarea unui ICD la
CRT este clar - pentru a reduce riscul de moarte arit-
mica - beneficiul pe supravietuire al CRT-D in raport
cu CRT-P este incd un subiect de discutie, majoritar da-
torita faptului cd nu au fost gandite trialuri controlate si
randomizate care sa compare aceste tratamente.

COMPANION a avut trei brate de studio - terapie
medicamentoasd optimd, CRT-P si CRT-D - insa nu
a fost astfel gandit incat sa compare CRT-D cu CRT-
P%. Numai CRT-D a fost asociat cu o scadere semni-
ficativd a mortalitatii la 1 an, in comparatie cu terapia
medicamentoasd optimd (P = 0.003), in timp ce redu-
cerea riscului relative de 24% din bratul de CRT-P nu a
fost decat marginal semnificativa statistic (P = 0.059).
Moartea cardiaca subitd a fost semnificativ redusa doar
de catre CRT-D, in comparatie cu terapie medicamen-
toasa optimd, pe perioada a 16 luni de urmarire. Studiil
care au comparat CRT-P cu terapia medicamentoasa
optima, nu au aratat o reducere a riscului de moarte
cardiaca subita sub CRT-P>>*. CARE-HE care a avut o
perioadd de urmadrire de 29 de luni, a fost primul studio
care a aratat o reducere a mortalitatii totale prin TRC,
in comparatie cu controlul, insa fara scaderea semnifi-
cativa a riscului de moarte subitd cardiaca’. Totusi, in
extensia studiului, pe o perioada de urmarire de 37.4
luni*®, a existat o reducere semnificativa cu 5.6% a ris-
cului absolut de moarte subitd. Rezultate implica faptul
ca, desi riscul de deces prin IC este scazut instantaneu
de TRC, reducerea riscului de moarte subita cardiaca
(MSCQC) evolueaza intr-un ritm mult mai lent. Este foar-
te probabil ca reducerea riscului de MSC prin CRT sa
fie direct proportionala cu gradul de revers-remodela-
re.

Intr-o metaanalizi recent”, care a cuprins practice
toate trialurile publicate despre TRC, sa observant ca
beneficiul pe mortalitate al TRC a derivate majoritar
din reducerea mortalitatii prin IC. Totusi, grupurile de



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 3, 2014

TRC si respective de control nu au diferit semnifica-
tiv prin riscul lor de moarte subita (12 trialuri, 175 de
evenimente la 3592 de pacienti; RR 1.04; 95% CI 0.77-
1.41). O altd metaanalizd'®!, efectuata folosind abordare
Bayesiana, care a inclus 12 studii (insa nu REVERSE,
MADIT-CRT sau RAFT) a cuprins 8307 pacienti si
1636 evenimente, si nu a reusit si demonstreze superi-
oritatea CRT-D in raport cu CRT-P. Abordarea Bayesi-
ana modeleaza efecte multivariate pentru trialuri mul-
ti-grup oferind astfel o calitate metodologica superioa-
ra in raport cu metaanalizele precedente. Combinarea
terapiilor prin CRT si ICD a redus numarul de decese
cu o treime, in comparatie cu terapia medicamentoasa
izolata [OR 0.57; 95% CI 0.40-0.80], insa nu a ameliorat
suplimentar supravietuirea in comparatie cu terapiile
de ICD (OR 0.82;95% CI 0.57-1.18) sau CRT (OR 0.85;
95% CI 0.60-1.22) izolate. In concluzie, evidentele din
trialuri controlate si randomizate sunt prea putine pen-
tru a sustine superioritatea combindrii CRT si ICD in
raport cu CRT izolat. Totusi, analiza Bayesiana, bazata
pe o analiza extrapolatd, sugereazd ca este probabil ca
terapia combinatd sa fie cea mai bund optiune (proba-
bilitate de 75% in analizd) (Tabelul 16).

Selectarea terapiei de resincronizare cardiacd cu su-
port de defibrilare sau a terapiei de resincronizare cardi-
acd strict cu support de pacemaker

Exista motive pentru implantarea preferentiald de
CRT-D-uri la pacientii asimptomatici sau putin simp-
tomatici. Pacientii in clasa NYHA I-II sunt mai tineri,
au mai putine comorbiditati si au o proportie mai mare
de morti subite cardiace vs. morti non-subite cardiace.
In trialul Sudden Cardiac Detah in Heart Failure (SCD-
HeFT)"'®®, o analiza de subgrup a aratat un beneficiu

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
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mai mare al ICD la pacientii clasi NYHA II decat la
cei in clasd NYHA III. Reducerea relativa semnificativa
de 46% a mortalitatii totale pentru grupul de ICD ca
si preventie primara a fost izolatd la nivelul pacientilor
aflati in clasd NYHA II (reprezentand 70% din paci-
enti) si nu a putut fi demonstrata si la pacientii aflati
in clasd NYHA III. Beneficiul posibil pe supravietuire
conferit de CRT-D in clasele NYHA I-II trebuie canta-
rit in raport cu riscul complicatiilor legate de implan-
tul de ICD, in special malfuntia de sonda si socurile
inadecvate“'®"1¢7, Pentru pacientii aflati in IC termi-
nal trebuie evaluata situatia individuala a pacientului
atunci cand se ia in calcul CRT-D. In studiul COMPA-
NION, 217 din 1520 de pacienti erau in clasa NYHA
IV la momentul initial*''°. Atat CRT-D cat si CRT-P au
ameliorat endpoint-ul primar de timp péna la deces de
orice cauzd si spitalizdrile de toate cauzele. In bratele
de terapie medicamentoasa, CRT-P si CRT-D, de-a lun-
gul a 2 ani au murit subit cardiac 25, 16 si respective
9% din pacienti. Timpul pana la decesul subit cardiac
a fost prelungit strict prin CRT-D (P = 0.039) insd nu
a diferit semnificativ intre bratele de CRT-P si CRT-D
(P = 0.07). Astfel, CRT-D este benefic in toate stadiile
bolii, dar beneficiul pare relativ mic in IC terminald, in
care motivul principal al alegerii unui anumit device
este legat de ameliorarea calitétii vietii si reducerea spi-
talizarilor pentru IC si a deceselor.

In trialul MADIT-II, stratificarea riscului pentru
preventia primara prin ICD la pacientii ischemici a in-
dicat cinci factori clinici predictive ai mortalitatii totale
in grupul de control, acestia fiind astfel si predictor au
unui potential beneficiu redus din ICD. Acestia au fost
clasa NYHA 2II, varsta 270 de ani, BUN >26 mg/dl,
QRS >120 ms si FiA"'®®, S-a raportat recent beneficiul

Indicatii de cardioverter defibrilator implatahil concomitent (terapia de resincronizare cardiaca i defibrilator)

Recomandiri Clasaa Nivelulb Ref.c

(éind se are In plan implantul unui ICDY, se recomandd un aparat de tip CRT acolo unde este indicat. | A 50,53,54,60,62 (vezi de asemenea
sectiunile 3.2 5i 3.3)

Cdnd se are Tn plan implantului unui aparat de tip CRT, implantarea unui aparat de tip CRT-D ar trebui luatd in calcul la pacientii cu anumite o B 46,55,57,131

situatii clinice (listate Tn Tabelul 17 Tn ghidul complet).

CRT = terapie de resincronizare cardiacd; (RT-D = CRT si defibrilator; CRT-P = CRT si pacemaker; ICD = cardioverter defibrilator implantabil.
* Clasa de recomandare; ° Nivelul de evidentd; “ Referintii(e) ce sustin(e) recomandarea(@rile).  Conform ghidurilor actuale de ICD, vezi addenda la Ghidurile de pe web, referinta w69.

Tabelul 17: Orientare clinicd pentru alegerea terapiei de resincronizare cardiaci cu pacemaker sau terapiei de resincronizare cardiacé cu defibrilator

Factori in favoarea CRT-P

Factori in favoarea CRT-D

Insuficientd cardiacd avansatd

Speranta de viatd >1 an

Insuficientd renald severd sau dializd

Insuficientd cardiac stabild, NYHA 11

Alte comorbiditdti majore

Boali cardiaci ischemicii (scor de risc MADIT mic sau intermediar)

Fragilitate

Lipsa comorbiditdtilor

Casexie

CRT-D = terapie de resincronizare cardiaci si defibrilator; (RT-P = terapie de resincronizare cardiact si pacemaker; MADIT = Multicenter Automatic Defibrillator Trial; NYHA = New York Heart Association
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din ICD la 8 ani*'®®. Pacientii cu risc mic (0 factori de
risc) si intermediari (1-2 factori de risc) au demons-
trate o probabilitate de supravietuire semnificativ mai
mare la urmdrire pe 8 ani atunci cand au fost tratati
prin ICD, in comparatie cu terapia non-ICD (75 vs.
58%; P = 0.004 si respectiv 47 vs. 31%; P = 0.001). Prin
contrast, la pacientii cu risc inalt (3 sau mai multi fac-
tori de risc) nu a existat o diferentd semnificativd in su-
pravietuirea la 8 ani intre subgrupurile de ICD si non-
ICD (19 vs. 17%).

Cost-eficienta CRT-P sau CRT-D in comparatie cu
terapia medicamentoasd optima a fost evluata in mul-
tiple studii, ludnd in considerare diferite orizonturi de
timp si folosind diferite presupuneri/contexte de mo-
delare*'”. Pe perioada intregii vieti si in comparatie
cu terapia medicamentoasd optima, CRT-D este inca
o terapie cost-eficientd, sub pragul de 50000$ per qua-
lity-adjusted life year (QALY) in SUAY'°. Analize ex-
tinse ale cost-eficientei au fost effectuate in trialurile
COMPANION si CARE-HF*'7%*172 I]n COMPANION,
datele intention-to-treat au fost modelate pentru a es-
tima cost-eficienta CRT-D si CRT-P in comparatie cu
terapia medicamentoasa optimd in raport cu o duratd
a episodului de tratament de 7 ani. Pe o perioada de
urmarire de 2 ani, costurile spitalizérilor au fost reduse
cu 29% si 37% pentru CRT-D si respective CRT-P. Pe
baza unei analize ce ia in calcul un timp de tratament
de 7 ani, cost-eficienta aditiva per an de viata castigat
a fost de 46700$ pentru CRT-D si respectiv 28100$
pentru CRT-P. Mai mult, costurile additive per QALY
pentru CRT-D si CRT-P au fost de 430009 si respective
196008. In trialul CARE-HE, pe perioada unei urmriri
medii de 29,4 luni, analiza cost-eficientei a demonstra-
te ca in comparatie cu terapia medicamentoasa, CRT-P
a fost asociat cu o cost-eficientd aditiva de 19319€ per
QALY castigat si de 43596€ per an de viatd castigat.
Trialul REVERSE oferd date asupra cost-eficientei la
pacientii aflati in clasele functionale NYHA I-1I'73, In
baza datelor de la 262 de pacienti din cohort europea-
nd a acestui trial, analiza a demonstrate cd TRC este o
terapie cost-eficienta la pacientii cu simptome usoare
de IC, aratand o cost-eficienta aditivd de 14278€ per
QALY cagstigat.
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Perspective clinice:

e Evidentele din trialurile controlate si randomi-
zate sunt insuficiente pentru a demonstrate supe-
rioritatea combindrii CRT si ICD in comparatie
cu CRT izolat. Datoritd potentialului beneficiu
suplimentar pe supravietuire ale CRT-D in
comparatie cu CRT-P, opinia prevalent printre
membrii acestui grup de lucru este in favoarea
superioritatii CRT-D in termeni de mortalitate
totald si moarte subitd cardiaca. Totusi, este ne-
voie de evidente din trialuri inainte ca un nou
tratament sa fie utilizat de rutina. In absenta su-
perioritatii demonstrate de trialuri i a benefici-
ului mic pe supravietuire, acest grup de lucru
este de parere cd nu se pot compune recomandari
stricte, §i prefera sd ofere mai degraba un ghidaj
referitor la selectarea pacientilor pentru CRT-D
sau CRT-P, in baza situatiei clinice de ansamblu,
a complicatiilor legate de aparat si a costului (Ta-
belele 17 si 18).

4. INDICATII DE PACING IN SITUATI SPECIALE

4.1 Pacing-ul in infarctul miocardic acut

Incidenta blocului AV nou-debutat la pacientii cu
infarct cu supradenivelare de segment ST a scdzut in
era reperfuziei de la 5-7% 1in era terapiei trombolitice
la 3.2% in era interventiilor percutane primare!*>"!'7*
w179 Blocul AV de grad inalt, asociat cu infarctul de pe-
rete inferior, este localizat suprahissian la 90% dintre
pacienti"®**"8!, Blocul AV de grad inalt asociat cu in-
farctul de perete anterior este mai adesea localizat sub
nodul AV¥'®!. Blocul AV ce complicat infarctul miocar-
dic acut cel mai adesea se rezolvd de la sine spontan
in cateva zile sau saptamani'*'%, numai 9% din acesti
pacienti necesitand pacing permanent'*. Pacientii cu
bloc AV au o mortalitatea intraspitaliceascd si la 30 de
zile mai mare decit cei cu conducere AV conservata,
indiferent de localizarea infarctului'®. Totusi la 30 de
zile dupd infarct, procentele de mortalitate la pacientii
cu si fard bloc AV sunt egale, indicand faptul cd ambe-
le grupuri de pacienti au acelasi prognostic pe termen
lung".

Tabelul 18: Rezultate comparative ale terapiei de resincronizare cardiaca cu defibrilator vs. terapiei de resincronizare cardiaca cu pacemaker in

preventia primara

CRT-D CRT-P
Reducerea mortalitdtii Nivel similar de evidentd dar CRT-D usor superior Nivel similar de evidentd dar CRT-P usor inferior
Complicatii Mai multe Mai putine
Costuri Mai ridicate Mai sciizute

CRT-D = terapie de resincronizare cardiaci si defibrilator; (RT-P = terapie de resincronizare cardiact si pacemaker.
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Indicatii de pacing permanent

Recomandari

Nivelul® Ref.c

1) Tn situatia rard in care blocul AV devine permanent, pacingul cardiac este indicat cu aceleasi recomandiri ca'in sectiunea 2.1. | (

2) Pacingul cardiac nu este indicat dupd rezolutia blocului AV de grad inalt sau complet ce complicd faza acutd a infarctului miocardic. 1 B

132-136

AV = atrioventricular; * Clasa de recomandare; * Nivelul de evidentd;  Referintii(e) ce sustin(e) recomandarea(rile).

Tulburdrile de conducere intraventriculara apar mai
frecvent in cazul infarctelor anterioare sau anterosep-
tale ca si rezultat al vascularizatiei caracteristice™'7"'#,
Pacientii cu bloc AV ce complicd infarctul anterior si
aceia cu tulburari de conducere intraventriculare nou-
debutate, au o mortalitate extreme de ridicata (de pana
la 80%) datoritd necrozei miocardice extensive"'®2,
Chiar daci blocurile AV tranzitorii de grad II tip Mo-
bitz 2 si de grad III, asociate cu BRS nou-debutat au
fost istoric considerate indicatii de pacing cardiac -
chiar si in absenta documentarii aparitiei tardive a blo-
cului AV - nu existd evidente ale beneficiului acestei
strategii'*>"!®,

Perspective clinice:

e Blocul AV ce complica infarctul miocardic acut
cel mai adesea se rezolva de la sine spontan in
2-7 zile. Pacing-ul cardiac permanent nu influ-
enteaza prognosticul acestor pacienti si astfel nu
este recomandat.

e La pacientii cu infarct miocardic anterior, com-
plicat cu BRS nou-debutat si bloc AV tranzitor,
mortalitatea pe termen scurt si lung este inaltd
indiferent de pacing-ul permanent. Nu existd
evidente ca pacing-ul cardiac amelioreaza situa-
tia. Din moment ce acesti pacienti adesea au IC
si disfunctie sistolica severa, este opinia acestui
grup de lucru ca pare mai degraba potrivita eval-
uarea indicatiei de CRT-D, decit evaluarea pen-
tru pacing antibradicardic conventional (vezi
sectiunea 3.1).

4.2 Pacing dupa chirurgia cardiaca, implantarea

de valva aortica transcateter $i transplantul

cardiac

Bradi aritmiile nu sunt neobisnuite dupd chirur-
gia cardiaca, implantarea de valvd aorticd transcateter
(TAVI) si transplantul cardiac. Unele bradiaritmii sunt
tranzitorii si se rezolvd in primele zile post-chirurgical,
altele persist iar pacing-ul permanent trebuie sd fie luat
in calcul cu aceleasi recomandari ca si pentru pacientii
neoperati. Intrebarea clinic importantd in managemen-
tul bradiaritmiilor post-operatorii este legatd de durata
rezonabild de timp pentru a permite recuperarea con-
ducerii AV sau a functiei nodului sinoatrial dupa chi-

rurgie inainte a decide implantul unui pacemaker per-
manent.

Chirurgia cardiacd

Blocul AV apare in 1-4% din cazuri dupa chirurgia
cardiaca, la aproximativ 8% dupa procedure valvulare
repetate si la 20-24% din interventiile pentru stenoza
aortica calcificatd sau inlocuire de valva tricuspida“'®*
w8 Disfunctia de nod sinusal se poate produce dupa
by-pass-ul aorto-coronarian, atriotomia laterala dreap-
td sau alte aborduri transseptal suprioare ale valvei
mitrale"'#>*1%, In practica clinica, o perioadi de obser-
vare de 5-7 zile este de regula aplicata inainte de implan-
tarea unui pacemaker permanent*'®’, pentru a permite
regresia bradiaritmiilor tranzitorii. Totusi recuperarea
se poate produce si mai tarziu. In timpul urmaririi sunt
stimulo-dependenti cam 30-40% din cei implantati
pentru disfunctie de nod-sinusal si intre 65 si 100%
dintre cei implantati pentru bloc AV¥*>¥'¥ In caz de
bloc AV complet care se produce in primele 24 de ore
dupa chirurgia de valvd aortica sau mitrala si persistd
peste 48 de ore, rezolutia in urmatoarele una sau doud
saptimani este improbabil si implantarea mai precoce
a unui pacemaker poate fi luata in calcul pentru a redu-
ce perioada intraspitaliceasca post-operatorie*'*"!%!,
Aceeasi abordare pare rezonabild pentru blocul AV cu
ritm de scipare lent"'®.

Implantarea de valva aorticd transcateter

Intr-o analizd sistematicd"'*, ce a inclus serii retros-
pective si registre, inclusiv 2037 de pacienti din Europa
si America de Nord, incidenta media a implanturilor
de pacemaker secundar TAVI a fost de 14.2% (plaja
0-34%; mediana 9.7%): a fost de 20.8% (plaja 9.3-30.0%)
in cinci studii folosind proteza CoreValve si 5.4% (pla-
ja 0-10.1%) in sase studii cu proteza Edwards-Sapien.
Intr-un registru multicentric*'®?, o treime din pacien-
tii ce urmau procedure de implantare de valvd aortica
transcutan de tip CoreValve au necesitat un pacemaker
in primele 30 de zile. In majoritatea cazurilor pacema-
ker-ul a fost implantat in primele 5 zile si, in trei din opt
studii, in primele 24 de ore. Exista putine evidente ale
recuperdrii secundare blocului AV complet"**2. Blocul
major de ramura stangd nou apdrut si persistent este o
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Pacingul dupa chirurgia cardiaca, implantarea de valva aortica transcateter i transplantul cardiac

Recomandri Clasa’ Nivelul®

1) Blocul AV de grad Tnalt sau complet dupi chirurgia cardiacd si TAVI. 0 perioadd de observare clinicd de pani la 7 zile este indicatd pentru a evalua dacd tulbura-
rea de ritm este tranzitorie si se rezolvd. Totusi, Tn situatia unui bloc AV complet cu ritm de scipare lent aceasti perioadd de obsevare poate fi scurtatd Tntrucdt rezolutia este | C
improbabild.

2) Disfunctia de nod sinusal dupi chirurgia cardiaci si transplantul cardiac. 0 perioadi de observare de la 5 zile pand la cdteva siptdmani este indicatd pentru a | c
evalua dacd tulburarea de ritm se rezolvi.

3) Incompetenta cronotropii dupi transplantul cardiac. Pacingul cardiac ar trebui luat in calcul in situatia incompetentei cronotrope ce afecteazii calitatea vietii tardiv in Ila c
cursul perioadei post-transplant.

* Clasa de recomandare; ° Nivelul de evident.

descoperire uzuald secundara TAV], insd semnificatia
acestui fapt si urmadrirea necesard rdméan neclare™*.
Predictorii independenti ai necesitatii de pacemaker
secundar TAVI include utilizarea de proteze CoreValve
si dovada unei disfunctii a sistemului de conducere, fie
BRD preexistent sau bloc AV la momentul TAVI. Desi
pacientii TAVI cu indicatie conventionald de pacing
antibradicardic intrunesc de regula criteriile pacienti-
lor candidati la TRC (vezi sectiunea 4.3.2), existad expe-
rienta limitata cu TRC la pacientii TAVI.

Transplantul de cord

Disfunctia de nod sinusal este uzuald si duce la
implantarea de pacemaker permanent la 8% din pa-
cienti*'®. Cauzele posibile de disfunctie de nod sinu-
sal include traumatismul chirurgical, afectarea arterei
nodului sinusal sau ischemia si timpii operatori ische-
mici prelungiti****'>. Blocul AV este mai putin usual
si este proabil legat de prezervarea inadecvata a inimii
de la donator"'8*1%¥1% Tncompetenta cronotropa este
intotdeauna prezenta secundar transplantului cardiac
standard ortotopic, ca si rezultat al pierderii controlului
autonom. Avand in vedere ca functia nodului sinusal
si cea a nodului AV se amelioreaza in primele cateva
saptamani dupd transplant, o perioadd de observare
inainte de implantul de pacemaker ar putea permite
ameliorarea spontana a bradicardiei*'”. Exista un con-
sens general cum ca pacientii la care bradicardia simp-
tomatica persista dupa a treia saptamand post-operator
necesita implantare de pacemaker. Modurile DDDR cu
pacing ventricular minimalizat sau AAIR in cazul con-
ducerii AV intact sunt recomandate™'*.

Perspective clinice:

e Dacd bradicardia semnificativd nu se remite in
perioada de observare sugeratd dupa chirurgia
cardiacd, TAVI sau transplantul de cord, pacing-
ul cardiac permanent este indicat cu aceleasi re-
comandari ca si la sectiunea 2.2. Totusi, in cazul
blocului AV de grad inalt sau complet cu ritm de
scapare lent, aceasta perioada de observare poate
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sd fie scurtata intrucat rezolutia este improbabila.
Pentru pacientii transplantati cu disfunctie de
nod sinusal, perioada de observare ar putea fi de
mai multe saptdmani.

4.3 Pacing-ul si terapie de resincronizare cardiaca

Ia copil si boala cardiaca congenitala

In ciuda multiplelor similitudini ale indicatiilor de
pacing la tineri si la adulti, multe diferente justifica
scrierea unui capitol separate, dedicate. Din moment
ce copii urmeazd sd fie stimulati pe intreaga duratd a
vietii, sunt predispusi la o incidenta mai mare a efecte-
lor adverse pe termen-lung si sunt la risc inalt sd dez-
volte consecinte adverse ale pacing-ului cardiac intr-o
locatie non-optimala. Datoritd unei dimensiuni corpo-
rale reduse, prezentei unui defect congenital cu sunt
dreapta-stanga sau absentei post-operatorii a accesului
transvenos cdtre camera {intd, copii adesea necesita sa
fie stimulati permanent prin abord epicardic*'?"2%.
Nivelurile mai inalte de activitate ale copiilor duc la un
nivel de stress mechanic ridicat asupra componentelor
sistemului de pacing iar dezvoltarea fizica determind o
incidenta mai mare a depozitionarilor sau fracturilor
de sonda in timpul urmaririi. Exista ingrijorari referi-
toare la comportamentul pe termen lung al sondelor
endocardice la copii, luand in calcul incidenta ridicata
a abandonului de sonde, potentialelor injurii valvula-
re si a insdilarii vasculare*'*?%, Sondele endocardice
sunt contra-indicate la pacientii cu sunt dreapta-stanga
datorita riscului de trombembolie sistemica®>®. Astfel,
la pacientii tineri, pare preferabild aménarea pacing-
ului endocardic pentru minimalizarea riscului asoci-
at cu prezenta a multiple sonde intracardiace. Atunci
cand se poate in timpul interventiilor chirurgicale, ar
trebui incercatd stimularea fie a ventriculului stang, fie
a celui sistemic***, desi sunt necesarea studii care sa
investigheze rezultatea pacing-ului cronic la nivelul VS
sau al ventriculului sistemic.

Blocul AV congenital
Decizia de a implanta un pacemaker permanent la
pacientii ce sufera de bloc AV congenital este puter-



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 3, 2014

nic influentata de cunoasterea faptului ci (i) sincope-
le Adam-Stokes si IC pot apérea la copii, adolescenti
sau adulti de orice varsta si (ii) prima manifestarea a
blocului AV congenital poate fi MSC, fard simptome
prodromale si in absenta manifestérilor bolii cardiace
subiacente“?> 297, Astfel, orice amanare nenecesard a
pacing-ului permanent creste riscul de remodelare car-
diaca si MSC.

Indicatii de pacing cardiac (Recomandarile 1 si 2)

Aparitia de sincope sau pre-sincope, IC sau incom-
petentd cronotropa ce limiteaza nivelul de activitate
fizica justifica implantarea unui pacemaker***>**, Pa-
cientii care se prezintd cu disfunctie de ventricul sunt
de asemenea candidati la pacing permanent care dacd
este instituit inainte de debutul simptomelor probabil
va prezerva functia cardiacd"**"*'°. Pacing-ul profilac-
tic este indicat la pacientii asimptomatici care sunt la
risc de sincopd sau MSC anuntate de bradicardie, pau-
ze mai lungi de 3 ori decat lungimea de ciclu din tim-
pul ritmului de scapare ventricular, un complex QRS
larg, un interval QT alungit sau o ectopie ventriculard
complex*?®*2! Un subset de pacienti stimulatie pen-
tru bloc AV congenital izolat dezvoltd o cardiomiopatie
dilatativa ce necesita supraveghere atentd pe termen
lung a functiilor sistemului de stimulare precum si a
ventriculelor™>2!5,

Chiar si cu o calitate modesta a evidentelor, existd un
consens puternic potrivit caruia pacientii cu bloc AV
de grad III sau grad II tip Mobitz 2 trebuie sd primeasca
terapie prin pacing permanent dacd sunt simptomatici
sau daca au factori de risc. La pacientii asimptomatici
si fara factori de risc, exista o divergentd de opinie in
raport cu beneficiul pacing-ului cardiac.

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

Blocul atrioventricular postoperator

La pacientii cu boald cardiacd congenitald, blocul
AV post-operator complica 1-3% din interventiile chi-
rurgicale™*'. Riscul este cel mai mare pentru repararea
chirurgicala a defectelor septale ventriculare. Rezolutia
spontand a unui bloc AV complet in perioada timpurie
post-operatorie se poate produce, de regula in prime-
le 10 zile dupa operatie®”'*'. Prognosticul pacientilor
a cdror conducere AV se normalizeaza este favorabil.
Prin contrast, prognosticul pacientilor non-stimulati
este foarte prost. Intr-o metaanalizd mare, blocul bifas-
cicular residual care a persistat dupa disparitia blocului
complet tranzitor post-chirurgical a fost asociat cu o
incidentd inalta a recurentelor tardive ale blocului AV
sau MSC (29%)'*. Determinarea intervalului HV post-
operator ar putea ajuta la aprecierea riscului de bloc
AV cu debut tardiv la pacientii cu tulburari reziduale
de conducere (interval PR lung, bloc bifascicular)**”.

Indicatii de pacing cardiac (Recomandirile 3 si 4)

Existd evidente modeste si un consens puternic cum
ca pacientii cu blocuri AV persistente de grad II sau III
trebuie sd primeasca terapie prin pacing cardiac per-
manent. Evidenta este modesta si consensul slab pen-
tru pacientii care au bloc bifascicular persistent (cu sau
fara alungire de interval PR) asociata blocului AV tran-
zitor sau la cei cu interval PR prelungit permanent.

Boala de nod sinusal si sindromul bradicardie-tahi-
cardie

La copii, disfunctia de nod sinusal poate precede
sau succede chirurgia cardiacd reparatorie ce implicd
atriile, desi este de asemenea observata la pacientii tra-
tati cu droguri antiaritmice si la cei cu un cord altfel
normal*?#¥2%_ Contrar blocului AV, disfunctia de nod
sinusal nu este asociatd cu o mortalitate ridicata.

Indicatii de terapie prin pacing la pacientil pediatrici si boala cardiaci congenitala

Recomadairi Clasa’ Nivelul® Ref.
1) Blocul AV congenital. Pacingul este indicat Tn blocul AV de grad Tnalt si complet la pacientii simptomatici si la pacientii asimptomatici care au oricare dintre
urmitorii factori de risc: disfunctie ventriculard, interval QT alungit, ectopii ventriculare complexe, ritm de scipare cu QRS larg, alurd ventriculard <50 bpm, | C
pauze ventriculare > de trei ori decdt lungimea de ciclu a ritmului de bazd.
2) Blocul AV congenital. Pacingul poate fi luat in calcul la pacientii asimptomatici cu bloc AV de grad Tnalt si complet in absenta factorilor de risc de mai sus. Ilb C
3) Blocul AV postoperator in boala congenitald. Pacingul permanent este indicat pentru blocul AV de grad inalt sau complet postoperatpr ce persistd >10 | B 137.141
zile.
4) Blocul AV postoperator in boala cardiacii congenitali. Pacingul permanent ar trebui luat i calcul in situatia blocului bifascicular (cu sau fird alungire lla ¢
de PR) persistent, asimptomatic, asociat cu bloc AV complet tranzitor.
5) Boala de nod sinusal. Pacingul permanent este indicat pentru disfunctia de nod sinusal permanentd, inclusiv sindromul bradi-tahi, atunci cénd se considerd | ¢
« existd o corelatie Tntre simptome si bradicardie.
6) Boala de nod sinusal. Pacingul permanent poate fi util pentru aluri ventriculare de repaus de <40 bpm sau pauze ventriculare de >3 sec. 11 (

AV = atrioventricular.

¢ Clasa de recomandare.

" Nivelul de evidentd.

¢ Referintd(e) ce sustin(e) recomandarea(@rile).
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Indicatii de pacing cardiac (Recomanddrile 5 si 6)

Aparitia bolii de nod sinusal justifica implantarea
unui pacemaker daca au fost excluse cauze extrinseci
dupd o examinare extensiva*?***??!, Incompetenta cro-
notropa a fost corelatd cu dezvoltarea tardiva a flutte-
rului atrial post-operator*??. Pacing-ul care restabileste
competenta cronotropd ar putea preveni flutter-ul atri-
al post-operator si poate reduce intoleranta la effort, in
special tardiv dupd procedurile Mustard, Senning sau
Fontan. Pacing-ul poate fi folosit de asemenea pentru
a trata IC congestiva sau fatigabilitatea si pentru a pre-
veni dezvoltarea aritmiilor supraventriculare™?*"?,
Evidentele beneficiului lipsesc pentru pacientii tineri,
asimptomatici, cu o frecventd cardiaca <40 bpm sau
pauze >3 sec"218w2L,

Exista evidente suficiente si un consens larg cum ca
pacing-ul cardiac este benefic in boala de nod sinusal
simptomaticd. Evidentele sunt modeste si consensul
slab pentru pacientii care au forme mai putin severe de
boala de nod sinusal.

Terapia de resincronizare cardiacd in boala cardiacd
congenitald

Evidentele beneficiului din CRT sunt limitate la ra-
portari de cazuri, analize retrospective ale unor popu-
latii heterogene, mici trialuri de tip crossover conduse
in perioada imediat post-operatorie si opinii de ex-
pertiv?*+2»%228 Tn mod particular, un subset de paci-
enti stimulati in VD pentru bloc AV congenital izolat
dezvoltd o cardiomiopatie dilatativa. La acesti paci-
enti, stimularea monosite de VS este in mod particu-
lar atragatoare pentru copii si adulti tineri. Un studiu
european multicentric recent a aratat ca pe o perioa-
déd de urmarire medie de 5.4 ani, pacing-ul din tractul
de ejectie al VD/peretele liber al VD a Indus o scadere
semnificativa a functiei VS, in timp ce stimularea de la
apexul VS/peretele mid-lateral al VS a fost asociatd cu
o functie a VS prezervati*??. In scopul stimulirii mo-
nosite de VS, pot fi folosite atat implantarea epicardica
cat si cea via sinusul coronar (Figura Web 12). Totusi
nu exista suficient de multe evidente iar acest grup de
lucru nu poate formula recomandari specifice.

Perspective clinice:

e O evaluarea individuala a beneficiilor vs. poten-
tialelor complicatii ale implantarii de pacemaker
este recomandatd la copii, luand in considerare
anatomia cardiacd §i venoasd, marimea pacien-
tului si expectativul de crestere.

e Decizia de a implanta un pacemaker la copii este
luata in colaborare cu cardiologii pediatri i ar
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trebui de preferat efectuata intr-un centru spe-
cializat.

e Pacing-ul monosite de VS, in loc de pacing-ul de
VD, este un mod atragdtor de pacing in vederea
conservarii functiei cardiace, insd necesitd evi-
dente suplimentare.

4.4 Pacing-ul in cardiomiopatie hipertrofica

Bradiaritmiile

Blocul atrioventricular nu este comun in cardio-
miopatia hipertroficdi (CMH), dar in context, poate
sugera etiologii specifice (de exemplu, mutatiile genei
PRKAG?2, boala Anderson-Fabry si amiloidoza). Blo-
cul atrioventricular la pacientii cu CMH ar trebui tratat
in concordantd cu recomandarile generale ale acestui
Ghid (vezi sectiunea 2.1 si 2.2).

Incompetenta cronotropa din timpul testului de
effort este mai comuna la pacientii cu boala avansatd
si este un determinant important al performantei de
efort">*"?!, Rolul pacing-ului pentru ameliorarea ca-
pacitétii de efort in acest context nu a fost evaluat in
mod formal.

Tratamentul obstructiei de tract de ejectie al ventricu-
lului stang (Recomandarea 1)

La pacientii cu simptome cauzate de obstructia
tractului de ejectie al ventriculului stang, optiunile de
tratament includ droguri inotrop negative, chirurgia,
ablatia septald cu alcool si pacing-ul secvential atrio-
ventricular. Aproximativ 60-70% din pacienti se ame-
lioreaza sub terapie medicamentoasd izolata. Pentru
restul, chirurgia (miectomia septald) sau ablatia septald
cu alcool pot, in cazul pacientilor corect selectati si in
centre experimentate, sa amelioreze statusul functional
cu o mortalitate periprocedurald similara insa cu o ratd
mai mare de implantari de pacemakere permanente
secundar ablatiei cu alcool**?™**, Riscul de bloc AV
este cel mai mare la pacientii cu tulburéri de conducere
preexistente si au existat péreri in favoarea pacing-ul
permanent profilactic preprocedural'*.

Pacing-ul apical izolat de VD a fost de asemenea
propus ca si terapie pentru CMH. Pacing-ul creeaza
o preexcitare a apexului VD, fapt ce schimba ordinea
contractiei ventriculare si creaza o dissincronie regio-
nal. Rezultatul este activarea tardiva a pottiunii bazele a
septului si o contractilitate scidzutd a VS, fapt ce reduce
miscarea anterioard sistolica a valvei mitrale si severita-
tea obstructiei tractului de ejectie al VS***. Preexcitatea
apexului VD este obtinutéd prin pacing DDD cu inter-
val AV scurt. Intervalul SAV trebuie si fie mai scurt
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decat intervalul PR spontan pentru a obtine pacing de
VD. Totusi intervalele scurte pot interfera cu golirea
atriala si pot induce o scadere a debitului cardiac'*****,
Pentru a avea success, sunt necesarea interval AV sufi-
cient de scurte pentru a reduce gradientul dar suficient
de lungi pentru a pastra umplerea VS (mdsuratd prin
ecocardiografie); in general acest lucru este obtinut cu
un interval AV de repaus de 100 + 30 ms'*. Un interval
AV dinamic poate fi de asemenea programat pentru a
asigura o capturd ventriculara completd la efort. Limita
superioara de frecventa a aparatului ar trebui progra-
matd mai sus decat cea mai rapida frecventd sinusald ce
se poate obtine in timpul efortului, pentru a asigura un
pacing ventricular permanent chiar si in timpul efortu-
lui. La unii pacienti cu interval PR foarte scurte, ablatia
de nod AV a fost propusé ca metodd pentru obtinerea
unui interval AV optim, dar acest lucru nu este reco-
mandat in acest Ghid"*.

Reducerea gradientilor din tractul de ejectie si efec-
tele inconstant asupra simptomelor si calitatii vietii au
fost demonstrate in trei studii mici, randomizate, pla-
cebo-controlate de pacing DDD vs. AAI si in studii ob-
servationale pe termen lung'**'#. In general, magnitu-
dinea reducerii gradientului este de asemenea mai mica
decat in cazul chirurgiei sau ablatiei septale cu alcool.
Intr-un trial, o analizd retrospectivd de subgrup a suge-
rat cd pacientii mai in varstd (>65 de ani) vor beneficia
mai probabil.

In final, un numir semnificativ de pacienti cu CMH
primesc un ICD pentru preventie primard sau secun-
dara. Implantarea unui aparat bicameral si programa-
rea in mod DDD cu interval AV scurt si adaptabil poate
ameliora obstructia si poate preveni nevoia de proce-
dure complementare si riscante precum chirurgia sau
ablatia cu alcool.

Existd suficiente evidente cum cd pacing-ul perama-
nent AV secvential cu interval AV scurt poate reduce
obstructia din tractul de ejectia si poate ameliora simp-
tomatologia la pacienti selectati care nu sunt potriviti
pentru - sau nu iau in calcul - terapiile invasive de re-
ductie septala.

Ghidul Societatii Europene de Cardiologie pentru cardiostimulare si
terapie de resincronizare cardiaca (2013)

Terapie de resincronizare cardiacd

Heterogenitatea regional a contractiei si relaxarii
este binecunoscutd in CMH iar prezenta dissincroni-
ei a fost demonstratd ca fiind un marker de prognos-
tic prost™***, Mai multe raportéri de cazuri si un studiu
de tip cohorta monocentric au sugerat ca pacing-ul de
TRC a ameliorat simptomele de IC si, ca la pacientii cu
CMH terminal, a fost asociat cu revers-remodelare la
nivelul atriului si ventriculului stang"******, Studii mici
de tip cohortd au examinat de asemenea TRC ca si tra-
tament pentru obstructia de tract de ejectie al VS, dar
superioritatea sa in raport cu pacing-ul conventional
de VD nu este stabilita™>*>"*#,

Perspective clinice:

e In general pacientii cu simptome refractare la
terapie medicamentoasa ce sunt cauzate de obs-
tructia tractului de ejectie al VS ar trebui luati in
calcul pentru chirurgie sau ablatie cu alcool.

e La pacientii cu obstructie a tractului de ejectie
al VS tratati prin pacemaker sau ICD bicameral,
programarea unui interval AV scurt este crucial.
Obiectivul este atingerea unei preexcitatii max-
ime a apexului VD fira compromiterea umplerii
diastolice a VS.

e In absenta obstructiei de tract de ejectie al VS,
blocul AV ce complica CMH ar trebui tratat in
concordanta cu recomanddrile generale ale aces-
tui Ghid.

e Pacientii cu CMH pot dezvolta disfunctie sisto-
lica si simptome de IC. In absenta trialurilor ran-
domizate, TRC ar putea fi luata in calcul cel mult
in cazuri individuale unde exista unele evidente
pentru functie ventriculard afectata si dissincro-
nie. (vezi sectiunea 3.1).

4.5 Pacing-ulin boli rare

Bolile rare (cu prevalentd in populatie de sub 1 la
2000) afecteaza 6-8% din populatia Europeana. Unele,
precum sindromul de QT lung (LQTS) sau blocul AV
familial afecteaza strict cordul, in timp ce altele sunt
boli multisistem cu implicare cardiaca variabila. O dis-

Indicatii de pacing cardiac la pacientii cu cardiomiopatie hipertrofica

Recomandiiri Clasa® Nivelul® Ref.
1) Obstructia de tract de ejectie de ventricul stéing. Pacingul AV secvential cu interval AV scurt poate fi luat Tn calcul la pacienti selectati cu obstructie de
tract de VS de repaus sau inductibild si simptome refractare la tratamentul medicamentos, care: 1lb B 142-148
a) Au contraindicatii de ablatie septald cu alcool sau miectomie septald sau
b) Sunt la riscinalt de a dezvolta bloc cardiac secundar ablatiei septale cu alcool sau miectomiei septale 1lb C
2) Pentru pacientii la care existd o indicatie de ICD, un ICD bicameral ar trebui s fie luat Tn calcul. lla C

AV = atrioventricular.
* Clasa de recomandare; * Nivelul de evidentd; ¢ Referintii(e) ce sustin(e) recomandarea(@rile).
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cutie completd a tuturor bolilor rare relevante pentru
cord depiseste scopul acestor Ghiduri insd unele boli
mai comun intalnite ce cauzeaza aritmii clinic semni-
ficatie sunt listate in Tabelul Web 19. Bradiaritmiile la
pacientii cu boli rare mostenite ar trebui tratate con-
form recomandarilor acestui Ghid (vezi sectiunile 2.1
si2.2).

4.5.1 Sindromul de QT lung

Declansatorul celor mai multe episoade aritmice
amenintatoare de viatd este o crestere brusca a activitatii
simpatice, mediata de nervii simpatici cardiaci stangi.
Beta-blocantele sunt baza tratamentului medicamen-
tos la pacientii cu LQTSI si LQTS2 si dupa cum arata
registrele ele reduc mortalitatea, chiar si la purtatorii
asimptomatici ai mutatiilor. Cand pacientii continua sa
prezinte simptome in ciuda tratamentului betablocant,
ganglionectomia stelatd stangd sau implantul de ID ar
trebui luate in calcul"**™?%. Unii pacienti cu LQTS au
aritmii ventriculare dependente de pauze, mai ales ace-
ia cu LQTS3, la care aritmiile ventriculare se produc
adesea in perioada de repaus sau in timpul somnului.
In trecut, pacemakerele erau sugerate la pacientii cu
aritmii ventriculare dependente de pauze, insa datele
din mici serii observationale sugereaza ca pacing-ul re-
duce evenimentele sincopale dar nu previne moartea
subitd cardiaca™*** >’ Astfel, un ICD este preferabil la
pacientii simptomatici cu LQTS3 si aritmii ventricula-
re dependente de pauze. Copiii simptomatici ar putea
fi o exceptiea, intrucat pacing-ul cu o dozd completa
de betablocant poate améana nevoia de ICD. Algoritmii
de pacing la pacientii cu ICD pot de asemenea preveni
socurile.

Rolul actual al terapiei prin pacing in LQTS este ex-
treme de limitat. Un ICD (cu pacing-ul activat) este
preferabil la pacientii cu simptome non-responsive la
terapia cu betablocant sau cu aritmii ventriculare de-
pendente de pauze conform ghidurilor actuale de ICD
la care ne referim.

4.5.2 Distrofiile musculare

Distrofiile musculare sunt un grup heterogen de boli
mostenite, caracterizate topire musculard progresiva si
sldbiciune"*'™?**, Boala cardiaca este o trasaturd obis-
nuitd a unora dintre distrofiile musculare.

Laminopatiile

Datele din mai multe serii , 0 metaanalizd si
un registru european multi-centric indica ca boala car-
diaca cauzata de mutatii in gena lamin AC (LMNA) are
un prognostic prost, cu o mortalitate de 25% prin MSC
si IC progresiva pana la véarsta de 50 de ani*>*"**. Une-

w255-w258
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le serii sugereazd cd dezvoltarea blocului AV este aso-
ciatd cu rezultate proaste, insa terapia izolatd de pacing
nu previne MSC.

Distrofia musculard Emery-Dreifuss

O trasdtura tipicd a distrofiei musculare X-linkate
Emery-Dreifuss (EDMD) este paralizia atriald, deter-
minatd de inlocuirea miocardului atrial cu tesut fi-
bros**'. Pacing-ul este indicat la prima aparitie a bradi-
aritmiilor sau tulburdrilor de conducere, in general ina-
inte de varsta de 30 de ani. Secundar implantérii unui
pacemaker, incidenta MSC pare mica, dar riscul de
AVC raméane mare datorita paraliziei atriale si FiA"**2

Distrofia miotonicd

In cord, distrofia miotonica de tip 1 (DM1) determi-
nd boald de conducere progresiva, aritmii ventriculare
si afectare sistolica. Intr-o analiza sistematicd recent a
18 studii (1828 pacienti), extrasistolele ventriculare au
fost aritmia cea mai prevalent (14.6%) urmate de FiA
sau flutter atrial (5.0%) si tahicardiile ventriculare ne-
sustinute (NSVT) (4.1%)"****?%%, Blocul AV de grad in-
tai a fost raportat la 25-30% din pacienti iar durata QRS
>120 ms la 19.9%. Prevalenta implanturilor de pacema-
ker sau ICD in 13 studii cross-section (n = 1234) a fost
de 4.1 si respectiv 1.1%. Probabilitatea de a primi un
pacemaker sau ICD a fost de 1.0 si 0.2% per an de ur-
marire, respective. MSC este responsabila de 33% din
decese. Mecanismul a fost presupus a fi boala de con-
ducere progresiva, insa MSC la pacientii cu pacemaker
si tahicardii ventriculare (TV) spontane sau inductibi-
le sugereaza ca aritmiile ventriculare ar putea explica
unele cazuri“26>",

Dezvoltarea criteriilor de implantare de pacemaker
sau ICD este o provocare date fiind mérimea mica si
heterogenitatea studiilor de cohortd publicate precum
si datorita efectului bolii neuromusculare progressive
asupra supravietuirii, fapt ce creeaza un factor de con-
fuzie. Un numar de marker de risc clinici au fost pro-
pusi printre care: vérsta la debutul simptomelor, seve-
ritatea implicdrii musculare, numarul de trinucleotide
CTG repetate, aritmiile supraventriculare, tulburarile
de conducere AV, anomalii ale ECG-ului cu semnal
mediat si o turbulentd redusa a frecventei cardiace.
w267-w271 Un studio mic a sugerat cd alungirea inter-
valului HV (>70 ms) la studiul electrofiziologic (EPS)
invaziv este predictor de bloc AV complet**®. Intr-un
mic studiu de masuréri seriate invasive de interval
HYV, evidentele de boala de conducere nou-instalata pe
ECG-ul de repaus sau pe ECG-ul cu semnal mediat au
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fost associate cu alungirea conducerii infrahissiene™**’.
Intr-un registru retrospectiv mare, monocentric de 486
pacientii genetic confirmati cu boala de conducere (in-
terval PR >200 ms si/sau durata QRS >100 ms)**"!, s-a
efectuat o comparatie intre aceia care au facut EPS in-
vaziv urmat de implantul de pacemaker daca aveau in-
terval HV >70 ms si cei care nu au facut acest lucru. Nu
a existat nici o diferenta semnificativa in supravietuirea
de ansamblu pe o perioadd mediand de urmérire de 7.4
ani. Atunci cand s-a ajustat pentru caracteristicile ba-
zale, a fost o semnificatie la limita in supravietuirea de
ansamblu in favorarea strategiei invezive, in mare parte
datoritd reducerii semnificative a supravietuirii ajusta-
te datoritda MSC. Per ansamblu, pacientii cu boald de
conducere au avut o supravietuire mai slabd, indiferent
de EPS, in comparatie cu aceia care nu aveau boald de
conducere. Aceste date aduc argument additive in fa-
voarea EPS la pacientii cu tulburare de conducere, insa
mica ameliorare a supravietuirii de ansamblu inseamna
cd semnificatia clinica a EPS este neclara.

Desminopatiile

Miopatiile legate de desmind sunt caracterizate prin-
tr-o slabiciune musculara progresivd, cardiomiopatie si
boald de conducere cu vérste de debut si rate de pro-
gresie variabile"”°. Intr-o metaanalizd recentd a 159 de
purtdtori de mutatie a desminei**®, 50% aveau cardio-
miopatie si aproximativ 60% aveau boala de conducere
sau aritmii. Un sfert dintre purtitori au murit la o var-
sta medie de 49 de ani. MSC s-a produs la doi pacienti
cu pacemaker.

4.5.3 Citopatiile mitocondriale

Aritmiile ventriculare si supraventriculre si tulbura-
rile de conducere, sunt cele mai frecvente motive car-
diace pentru care se prezintd pacientii cu boli mitocon-
driale. Boala de conducere este elementul central in
boala Kearns-Sayre. Aritmiile ventriculare si MSC sunt
de asemenea raportate, adesea in asociere cu CMH la
adulti si copii*?72™?7,
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4.5.4 Bolile metabolice

La adulti, una dintre cele mai frecvente boli meta-
bolice este boala Anderson-Fabry, o boald de stocaj
lizozomal X-linkatda ce determina CMH in perioada
mijlocie si tardiva a vietii*?. In stadiile tardive ale bo-
lii, disfunctia sino-atriald si tulburarile de conducere
AV pot necesita implantarea de pacemaker. Durata
QRS este un predictor al viitorului implant de pace-
maker"?, insd absenta trialurilor prospective sugerdm
aderenta la indicatiile conventionale de pacing si ICD,
cu monitorizarea atentd a pacientilor cu dovezi ECG de
tulburare de conducere.

Perspective clinice:

e Numeroase boli genetice rare pot determina
boald de conducere dar, pentru majoritatea exista
putine evidente pentru tratamente specifice de
boala, cu exceptia posibila a laminopatiilor, la
care implantul precoce de ICD poate fi luat in
calcul, i distrofia miotonica, la care pacemaker-
ul poate fi luat in calcul dacd se detecteazd un
interval HV alungit la EPS. Astfel, indicatiile de
pacing conventional/ICD ar trebui aplicate in
majoritatea cazurilor.

4.6 Pacing-ulin sarcina

Acest subiect a fost recent acoperit de Ghidurile ESC
asupra managementului bolilor cardiovasculare din
timpul sarcinii**”’. Nasterea pe cale naturald nu aso-
ciaza nici un risc suplimentar la mamele cu bloc AV
congenital complet, dacd nu cumva este contraindicata
din motive de obstetric. Pentru femeile care au un ritm
de scapare jonctional stabil, ingust, implantarea de pa-
cemaker poate fi amanata pana dupa nastere™'>"278"27,
Totusi, femeile cu bloc AV complet ce prezinta un ritm
de scdpare lent cu complex QRS larg ar trebui s pri-
meascd un pacemaker in timpul sarcinii**”’. Riscurile
implantérii de pacemaker sunt in genera mici si aceasta
se poate efectua in conditii de siguranta, mai ales daca
fatul este la peste 8 sdptamani de gestatie. Un pacema-

Pacingul in sarcina

Recomandiiri Clasa® Nivelul®
Implantare de pacemaker permanente (preferabil monocamerale) ar trebui luatd in calcul cu ghidaj echocardiografic, mai ales dacii fiitul are peste 8 sdptdmani de gestatie, la Ila ¢
femei selectate cu bloc AV complet simptomatic.

* (lasa de recomandare; * Nivelul de evidentd.

Indicatii de pacing in blocul atrioventricular de grad intai

Recomandiri Clasa’ Nivelul’
Implantarea de pacemaker permanent ar trebui luatd ™n calcul la pacientii cu simptome persistente similar celor din sindromul de pacemaker si atribuibile blocului atrioventricu- lla ¢

lar de grad intdi (PR >0.3 s).

* Clasa de recomandare; ° Nivelul de evidenti.
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Tahelul 20: Sumar al studiilor clinice randomizate cu algoritmi specifici de preventie $i terminare a tahiaritmiilor atriale la pacientii cu indicatii
conventionale de bradicardie si tahiaritmii/fibrilatie atriala
Trial Design studiu Algoritm/i Nr. de pacienti Efectul pe incércarea cu FiA Rezult clinic
ADOPT"! Paralel Pacing cu aservire de frecventi, 288 Sciidere cu 25% a Incircdrii cu FiA Fiird schimbiri Tn calitatea vietii, spitaliziri si
frecventid Tnaltd de repaus simptomaticd (P = 0.005) efecte adverse
PIRAT'>® Cross-over Pacing de overdrive dupd mode-switch 37 Fard modificdri Tn episoade de TA, Firti schimbiri in numdrul de simptome si
ncdrcarea cu FiA calitatea vietii
ATTEST™ Paralel Preferintd atriald 324 Fird diferente Tn incircarea si Neevaluat
Stabilizare de frecventi atriald frecventi TA/FiA
Pacing de overdrive dupd mode-switch
ATP
PIPAF™? Cross-over Overdrive de RS 28 Firt modificdri Tn episoade de mode- | Fard diferente Tn scorul simptomelor
Supresie de pauze post-extrasistolice switch si % de pacing AV
Accelerare dupd extrasistole atriale
PAFS'™ Cross-over Rate-smoothing, Stabilizare de 182 Fiird modificiri Fard modificdri in numdrul de episoade,
frecventi calitatea vietii sau simptome
AOPS'*® Cross-over Pacing cu aservire de frecventd, 99 Fard modificiiri in episoadele de Fard modificdri in simptomele aritmice
frecventid Tnaltd de repaus mode-switch
poT'*® Cross-over Preferintii atriald 85 Sciidere cu 72% a inciircdrii de FiA cu | Neevaluat
Stabilizare de frecventi atriald algoritmii preventivi, fird reducere
Pacing de overdrive dupd mode-switch suplimentard prin ATP
ATP
SAFARI'™? Paralel Combinatie de 6 terapii de pacing 240 Usoard reducere a Tncircdrii cu FiA Neevaluat
preventiv de tip trigerred si overdrive (0.08 h/zi, P = 0.03)
continuy
ASSERT's%15¢ Paralel Pacing atrial de overdrive 2343 Fiird modificiri in TA detectatd de Fiird diferente Tn TA simptomaticd si asimp-
aparat tomaticd. Fard diferente de AVC, spitalizdri si
mortalitate.
FiA = fibrilatie atriald; TA = tahiaritmii atriale; ATP = pacing antitahicardic; RS = ritm sinusal.
Indicatii de pacing pentru preventia si terminarea tahiaritmiilor atriale
Recomandiiri Clasa’ Nivelul® Ref.
Indicatii de novo. Prevenirea si terminarea tahiaritmiilor atriale nu reprezintd o indicatie separatd de pacing. 1] A 149-159
“ (lasa de rec dare; * Nivelul de evidentd; * Referintii(e) ce sustin(e) recomandarea(@rile).

ker pentru ameliorarea bradicardiei simptomatice poa-
te fi implantat in orice stadiul al sarcinii folosing ghidaj
ecografic sau navigatie electroanatomici pentru evita-
rea fluoroscopiei?#280282,

4.7Pacing-ul pentru blocul atrioventricular de

grad intai (hemodinamic)

Blocul AV de grad I (BAV I) este de obicei considerat
afi o situatie benigna. Totusi, un interval PR foarte lung
poate exacerba simptomatologia, mai ales in perioada
de efort moderat sau usor. Un BAV I marcat, cu inter-
val PR >0.3 s, poate determina in cazuri rare simptome
similare cu cele ale sindromului de pacemaker. Atunci
cand existd un interval PR alungit, sistola atriala se pro-
duce prea devreme in diastola, determinand o contri-
butie ineficienta sau scdzuta a sistolei atriale la debitul
cardiac. Studiile ecocardiografice arata o fuziune a un-
delor E si A la pacientii cu interval PR lung, determi-
nand o scurtare a timpul de umplere a VS si regurgitare
mitrald diastolica. Drept consecintd, cresterea presiunii
blocate in capilarul pulmonar determina dispnee si sta-
za retrogradd in venele jugulare, determinand senzatia
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de plenitudine a gatului si palpitatii descrise ca si “pau-
ze” sau “batai puternice”. Acest efect este mai marcat la
pacientii cu disfunctie de VS si/sau IC"*w16»283,

Unele studii necontrolate si nerandomizate au su-
gerat cd reducerea intervalului AV folosind pacemaker
DDD conventionale ar ameliora simptomele si statusul
functional al pacientilor, mai ales la pacientii cu functie
conservatd a VS. Ameliorarea din timpul pacing-ului
DDD este direct legatd de ameliorarea timpului de um-
plere a VS"!4»16,

Existd unele consecinte potential negative ale
pacing-ului conventional DDD. Prima este aceea cd
pacing-ul permanent de VD poate amplifica disfunc-
tia de VS. Pentru a evita acest efect potential, pacing-
ul biventricular poate fi luat in calcul dar existd o lipsa
completa de date care s sustind acest concept, mai ales
la pacientii cu QRS ingust si/sau cu functie a VS pre-
zervata. Utilizarea sistematica de pacing biventricular
nu este recomandata la acest moment pentru aceastd
indicatie particular in absenta altor indicatii de TRC.
Al doilea potential efect negative este riscul de under-
sensing atrial functionale datorat trecerii undei P in
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intervalul PVARP, mai ales la frecvente cardiace inalte;
un test de efort ar fi utile pentru a asigura o programare
adecvata a pacemaker-ului atunci cand pacientul face
efOrthgS’W284.

4.8 Algoritmi pentru preventia si terminarea

aritmiilor atriale prin pacing

Ratiunea utilizarii unor algoritmi de pacing speci-
fici este evitarea bradicardiei si a variatiilor mari de
lungime de ciclu atriald, lucru care ar determina tahia-
ritmii atriale (TA). Algoritmii specifici include pacing
cu aservire de frecventd, care analizeaza periodic frec-
venta cardiaca intrinseca pentru a efectua pacing la o
frecventd usor superioard, elevarea frecventei de pacing
dupa o ectopie atriald, pacing de frecventd inaltd tran-
zitor dupa episoade de mode-switch si pacing de frec-
ventd inaltd post-efort pentru a preveni o scadere ab-
rupta a frecventei cardiace. Mai mult, unele aparate au
incorporat algoritmi de pacing antitahicardic (ATP)
atrial (pacing de tip burst si ramp de frecventd inaltd)
pentru terminarea tahicardiilor atriale sau flutter-ului
atrial ce ar putea degenera in FiA.

Dupa studiul multicentric pivot al lui Israel et al.'*,
s-au desfasurat mai multe trialrui randomizate, care au
ardtat cd algoritmii preventive au beneficii additive mi-
nime sau absente pentru preventia FiA (Tabelul 20)""
1% In cel mai mare dintre acest trialuri'®'*, 2343 de
pacienti cu hipertensiune si fara istoric de FiA, la care
fusese implantat un pacemaker sau ICD au fost desem-
nati aleator spre a primi - sau spre a nu primi — pacing
atrial continuu de overdrive, fapt ce nu a prevenit FiA
sau evenimente clinice precum AVC, embolia sistemi-
ca, infarctul miocardic, moartea de cauzd vasculard sau
spitalizarea pentru IC. In mod similar, unele trialuri
controlate si randomizate nu au reusit sa demonsteze
beneficiul clinic al algoritmilor de pacing antitahicar-
dic (ATP)¥7138, Rezultate similar au fost demonstrate
si la pacientii cu ICD"*5*?%, Intr-o analiza combinati
a patru studii de ATP, Gillis et al. au sugerat ca ATP
ar putea fi eficient la o minoritate (aproximativ 30%)
din pacienti cu TA particular organizate, la care ATP
este capabil sa termine >60% din episoadele aritmice in
mod documentat™?¥.

In final, nu existd date consistente din trialuri ran-
domizate care sd sustina utilizarea pacing-ului atrial
monosite alternative"***"** pacing-ului de AD dual-si-
te"**, sau pacing-ul biatrial"*' izolate sau in asociere cu
algoritmi de preventie si terminare a TA.

Exista evidente puternice ca algoritmii proiectati sa
prevind FiA nu au beneficii additive in preventia FiA;
trialurile ulterioare nu vor schimba probabil increderea
in estimarea efectului.
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5. COMPLICATII ALE IMPLANTARII DE PACEMAKERE
SIAPARATE PENTRU TERAPIA DE RESINCRONIZARE
CARDIACA

Pacing-ul si TRC sunt asociate cu o rata substantiald de
complicatii (Tabelul Web 21). Majoritatea informatiilor
din acest domeniu a venit din studii retrospective baza-
te pe implanturi efectuate cu mai mult de 20 de ani in
urmd**?. Studii de tip cohortd recent publicate*?**"2%,
studii prospective la scara largd si metaanalizele au ofe-
rit informatii moderne®*?, Intr-un studiu prospectiv
de implant de novo pentru bradicardie, complicatiile
pe termen scurt si lung ale terapiei prin pacing au fost
raportate ca fiind intre 12.4 si 9.2% respective, dupé o
urmadrire atenta“*. Rata de ansamblu a complicatiilor
a crescut brusc pe masura ce volumele individuale si
la nivel de centru ale implanturilor au scazut"**v*,
De exemplu, intr-un registru national, riscul de com-
plicatii a crescut cu un factor de 1.6 pentru operatorii
neexperimentati cu un total de mai putin de 25 de im-
planturi***’. Complicatiile legate de sonde sunt motivul
major de re-interventie dupa implantarea aparatelor de
pacing sau TRC. Intr-un registru national de 28860 de
pacienti, complicatiile sondelor s-au produs la 3.6% din
pacienti. Complicatiile s-au produs la 4.3% din toate
sondele de VS, 2.3% din sondele atriale drepte si 2.2%
din sondele ventriculare drepte. Prezenta unui aparat
pentru TRC (OR 3.3) sau fixarea pasiva la nivelul son-
dei de AD (OR 2.2) au fost cei mai importanti doi fac-
tori asociati cu complicatii ale sondelor"*”>.

Majoritatea complicatiilor legate de pacemaker se
produs intraspitalicesc sau in primele 6 luni*?**w*,
Complicatiile precoce (i.e. care se produc dupa 6-8 sdp-
tamani post-implant) au fost raportat ca variind intre
5.7% intr-un studiu retrospectiv pana la 12.4% intr-un
recent studiu prospectiv de implanturi de novo***>v>,
Dupa aceasta perioadd, rata complicatiilor scade dar
este inca substantiald, fiind raportata la 4.8% din cazuri
la 30 de zile, 5.5% la 90 de zile si 7.5% la 3 ani***. Intr-
un studiu recent prospectiv de implanturi de novo, rate
mai mari ale complicatiilor au fost raportate la 15.6,
18.3 5i 18.7% din pacienti la 1, 3 si 5 ani respectiv.

Un trial mare, prospectiv, recent a ardtat cd, pe o pe-
rioadd de urmadrire de 6 luni, upgrade-ul sau revizia de
aparat este asociatd cu un risc de complicatii de la 4%
la pacientii cu schimbare izolatd de generator, la 15.3%
la pacientii care au avut o schimbare sau un upgrade
de generator combinate cu insertia a una sau mai mul-
te sonde transvenoase"'®. In ambele cohort, majorita-
tea complicatiilor au fost mai frecvente cu CRT-D, in
comparatie cu inlocuirea de pacemaker. Complicatiile
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au fost cele mai frecvente la pacientii care au avut un
upgrade la sau o revizie de aparat CRT (18.7%). Aceste
date sustin decizia atentd inainte de inlocuirea device-
ului si atunci cind se iau in calcul upgrade-uri la siste-
me mai complexe.

O metaanalizd a 9082 de pacienti din 25 de trialuri
de TRC a aritat ca rata de succes a implanturilor a fost
de 94.4%; decesele periimplant s-au produs la 0.3% din
participantii la trialuri, complicatiile mecanice (inclu-
siv disectia sau perforarea de sinus coronar, revarsatul
pericardic sau tamponada, pneumotoraxul si hemoto-
raxul) la 3.2%, problemele legate de sonde la 6.2% si
infectiile la 1.4%. Rate similar de complicatii (totali-
zand 10.5%) au fost observate si de citre Reynolds et al.
printre 7874 de beneficiar Medicare**”.

Hematoamele sunt foarte frecvente (2.9-9.5% din
cazuri) si sunt de reguld tratate conservator. Evacuarea
este necesard la 0.3-2% din implanturi si este asociatd
cu un risc de 15 ori mai mare de infectie decét cel ori-
ginal. Multe hematoame pot fi evitate prin pregatirea
si hemostaza atentd a pacientului, permitind mana-
gementul corect al drogurilor anticoagulante si antia-
gregante. In comparatie cu pacientii netratati, aspirina
poartd un risc dublu de sdngerare iar terapia antipla-
chetara duala (aspirina plus tienopiridine) un risc de 4
ori mai mare de sangerare in perioada post-operatori-
e"?, Utilizarea de clopidogrel sau heparina intravenoa-
sa creste semnificativ riscul de hematom la momentul
implantului de pacemaker*®”. Riscul a fost redus de
oprirea clopidogrelului cu 4 zile inainte de momentul
implantului. In majoritatea cazurilor, medicatia anti-
plachetara poata sa fie oprita in conditii de siguranta
pentru perioadd de 5-7 zile, in mod specific atunci cand
este prescrisa pentru preventia primara a evenimente-
lor cardiovasculare (Tabelul Web 22)"30%30! Utilizarea
bridging-ului cu heparind pentru anticoagularea orald
creste de asemenea riscul de sangerare iar oprirea war-
farinei (INR <2.0) este propusa de multi autori*?*>*3*,
Nu exista date referitoare la managementul post-ope-
rator al pacientilor care primesc anticoagulente orale
noi (inhibitori de trombina sau de factor Xa). Datorita
debutului si incetarii rapide a actiunii, nu sunt necesare
terapii de bridging cu heparina de greutate moleculard
mica si, secundar chirurgiei, ele pot fi repornite imediat
ce s-a obtinut hemostaza eficientd™*®.

Infectia este una dintre cele mai ingrijoratoare com-
plicatii post-operator. Intr-un studiu de cohortd de
46299 de pacienti consecutivi, incidenta infectiilor de
pacemaker a fost de 1.82 per 1000 de ani-pacemaker
dupa primele implanturi; incidenta a fost de 4.8 per
1000 de ani-pacemaker in primul an si de 1.0 per 1000
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de ani-pacemaker in anii ulterior. In cazul inlocuirii
de pacemaker, aceste cifre au crescut la 12 per 1000
de ani-pacemaker si 3.3 per 1000 de ani-pacemaker
respectiv*®®, Intr-un alt studiu populational**”’, inci-
denta infectiilor clare de pacemaker sau ICD a fost de
1.9 per 1000 de ani-pacemaker. Incidenta infectiei de
buzunar fira bacteriemie a fost de 1.37 per 1000 de ani-
aparat iar cea a infectiei de buzunar cu bacteriemie sau
endocarditd legatd de aparat de 1.14 per 1000 de ani-
aparat. Infectiile s-au produs mai frecvent atunci cand
s-a folosit pacing temporar sau alte procedure preim-
plant (OR 2.5 si 5.8 respectiv), in cazul reinterventiilor
precoce (OR 15) si in absenta profilaxiei antibiotic (OR
2.5). O metaanalizd a profilaxiei antibiotice folosind
un regim pre-procedural si post-procedural de admi-
nistrare a sugerat o reducere semnificativa a incidentei
infectiei**®®. Un trial recent de scard largd, randomizat,
dublu-orb, placebo-controlat a stabilit beneficiul a 1 g
intravenos de cefazolin administrat imediat inainte de
procedura in reducerea incidentei infectiilor legate de
procedura si a infectiilor sistemice de la 3.28% la pa-
cientii care nu primesc antibiotic la 0.63% la pacientii
care primesc antibiotic (P = 0.016)"*®.

6. CONSIDERATII DE MANAGEMENT

6.1 Pacing-ul din locatii alternative ale

ventriculului drept

Efectul clinic si hemodinamic al pacing-ului din lo-
catii alternative ale VD in regiunea His, mid-septald sau
inalt-septald si a tractului de ejectie (RVOT) a fost eva-
luata in ultimele doud decenii (Tabelul Web 23)143+310-
w32 Intr-o analizi sistematici si o metaanalizi de 14
trialuri randomizate si controlate pentru un total de
754 de pacienti**??, in comparatie cu subiectii rando-
mizatie spre pacing-ul apical de VD, aceia randomizati
spre pacing non-apical de VD au avut o FEVS mai mare
la sfarsitul perioadei de urmarire (+4.27%; 95% CI
1.15-7.40%) mai ales aceia cu o FEVS bazald de <45%
si cu perioada de urmarire >12 luni. Nu s-au observat
diferente semnificative in trialurile randomizate pentru
pacientii a ciror FEVS bazald era conservata. Rezulta-
tele au fost neconcludente in raport cu capacitatea de
efort, clasa functionala, calitatea vietii si supravietui-
rea. Rezultatele par a fi influentate de locul de pacing,
pacing-ul septal fiind mai putin eficient decat cel din
tractul de ejectie sau regiunea para-Hissiana. Rata de
complicatii a pacing-ului non-apical de VD este similar
celei a pacing-ului apical de VD. Acest grup de lucru
nu poate oferi recomandari clare pana cand nu vor fi
disponibile rezultatele unor trialuri mai mari.
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6.2 Re-implantul de pacemaker/terapie de

resincronizare cardiaca dupa explantarea

aparatului pentru infectie

Re-implantarea este o problema majord la pacientii
tratati pentru infectie de pacemaker sau TRC. Desi ghi-
durile recente ale ESC asupra preventiei, diagnosticului
si tratamentului endocarditei infectioase ofera unele
recomandari**¥, acestea au fost bazate pe documente
de consens de experti*******, datorita lipsei de date din
trialuri randomizate sau registre observationale mari.
In unele studii******, inlocuirea a putut fi evitata la 30-
50% din pacienti intrucit nu aveau o indicatie puterni-
ca conforma cu ghidul pentru pacing. Astfel, decizia de
reimplantare a unui device ar trebuie atent cantarita.

Locatia

Noul pacemaker sau CRT ar trebui implantat intr-
o alta locatie decat sistemul infectat, explantat™?27 3%,
In majoritatea cazurilor, acest lucru inseamna implan-
tarea de partea opusd a toracelui. Un nou sistem de
pacing epicardic poate fi implantat, mai ales daca sonda
infectata este extrasd prin cardiotomie sau dacé accesul
venos este imposibil.

Momentul in timp

Momentul optim de timp pentru reimplant nu este
cunoscut. Totusi, la pacientii care nu au dovezi de en-
docarditd valvulard sau vegetatii pe sonde, un nou apa-
rat transvenos poate fi implantat intr-o noua locatie
dupé controlul infectiei locale, daca hemoculturile ob-
tinute in primele 24 de ore dupa extragerea aparatului
rdman negative pentru 72 de ore"??%*3%,

Aceastd abordare cu reimplant precoce este de obicei
rezervatd pacientilor dependenti de pacemaker. Intr-
adevdr, s-a demonstrat recent intr-un studiu retrospec-
tiv mare, monocentric ca rata de recadere in infec‘;ie a
fost mai mare la pacientii implantati in timpul aceleiasi
spitalizari pentru extractia sistemului***2. La pacientii
cu vegetatii pe sonde sau endocarditd valvulara, o noua
implantare transvenoasd ar trebui améanata minim 14
zile post-explant*****3? sau chiar si mai mult™**’.

Managementul de tranzitie

Pacientii care nu sunt stimulo-dependenti pot fi ur-
mariti fara pacing temporar pana ce se imlanteaza un
nou sistem. La pacientii stimulo-dependenti, un sistem
de pacing transvenos temporar este necesar pand la re-
implantare™??*32%"333_ Pacing-ul temporar are risc de
disfunctie, introducere de noi infectii si duratd scurta
(vezi sectiunea 6.4). Ghidurile ESC asupra endocarditei
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infectioase recomandd evitarea pacing-ului temporar
pe cat posibil***. Alternativ, un nou sistem de pacing
epicardic poate fi inserat imediat, mai ales dacd sonda
infectatd este extrasd prin cardiotomie.

Perspective clinice:

e Exista un consens general printre experti cum
ca indicatia ar trebui re-evaluata inainte de re-
implantarea unui pacemaker dupa un explants;
daca existd o indicatie stabilita, re-implantarea
trebuie sa fie efectuatd intr-o altd locatie.

e Pentru pacientii stimulo-dependenti, strategia
optima de management - i.e. implantul epicard-
ic imediat vs. pacing-ul temporar transvenos —
nu este clar definita.

6.3 Imagistica prin rezonanta magnetica la

pacientii cu dispozitive cardiace implantate

Intrucat se estimeazd ci dupd implant pana la 75%
din pacientii cu pacemaker dezvolta o indicatie de
rezonantd magnetica RM datoritd unor comorbidi-
tati****v**, acest grup de lucru consider ca este necesa-
rd emiterea de recomandari in raport cu modul in care
examinarea RM poate fi efectuatd in conditii de sigu-
ranta la pacientii cu aparate conventionale.

Efectele adverse potentiale ale RM asupra aparatelor
cardiace implantate include: incalzirea indusa de radi-
ofrecventd a varfului sondelor, inhibitie/disfunctie de
pacing, pacing asincron cu posibilitatea inducerii ta-
hiaritmiilor atriale sau ventriculare, activare tranzitorie
reed switch, schimbarea sau pierderea datelor progra-
mate si modificéri ale pragului de captura™®*. Cu cét
zona de scanare este mai apropiatd de sistem, cu atat
este mai mare riscul. Experienta initiala cu 0.5 T si cea
ulterioard cu 1.5 T a sugerat ca RM poate fi efectuat in
conditii de siguranta cu conditia ca sa fie adoptat pro-
tocolul de sigurantd mentionat mai jos'é"72¥¥7%33% Tp
cel mai mare studiu de pand acum, Nazarian et al."”’,
care a inclus 438 de pacienti pe o perioada de 7 ani, cel
mai important eveniment clinic semnificativ atribuibil
RM a fost producerea evenimentelor power-on-reset la
pand 1.5% din primitorii de aparate. In timpul power-
on-reset, aparatul este susceptibil la inhibarea pacing-
ului si activarea terapiilor anti-tahicardice. In ciuda
acestor evidente, toate ICD-urile si o majoritate covar-
sitoare a pacemakerelor imlplantate in mod curent sun
considerate contra-indicatii de RM de catre US Food
and Drug Administration si de catre producdtorii de
aparatew339—w34l,w343.

Un trial mondial recent, prospectiv, randomizat,
controlat, clinic'”, care a inclus 258 de pacienti rando-
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Conventional PM/ICD

Implanted PM/ICD

MRI-compatible PM/ICD

Exclude patients with:
* leads implanted <6 weeks before
» abandoned or epicardial leads

l

Follow manufacturer's
instructions

Record devices variables
(lead impedence/threshold, P/R wave
amplitude and battery voltage)

/\

| Not PM-dependent | |

PM-dependent |

Programme VVI/DDI Programme VOO/DOO
(inhibited) (asynchronous)

\/

« Deactivate other pacing functions

« Deactivate monitoring and ATP/shock therapies (ICD)

l

Monitor ECG and symptoms during MRI

l

* Restore original programming

* Re-check device variables and compare with baseline

Figura 12. Factori clinici care influenteaza probabilitatea rispunsului la terapia de resincronizare cardiaci.

mizati spre RM pe o perioada de 1.5 ani, a analizat sigu-
ranta si eficienta unui pacemaker proiectat pentru uti-
lizare sigura in conditii de RM pentru orice pacient cu
indicatie de pacing antibradicardic. Nu s-a inregistrat
nici o complicatie legata de RM in timpul RM de 1.5
T nici la 1 saptdména si nici la 1 lund postprocedural.

Sugestii pentru programarea aparatului atunci cind
este necesard imagistica prin rezonanfd magneticd

Aparate cardiace conventionale (Figura 2 si Recoman-
darea 1)

(i) Intrucit schimbari ale variabilelor aparatelor
si programarilor se pot produce, este esentiald
monitorizarea de citre personal calificat in tim-
pul RM.
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(ii) Excluderea pacientilor cu sonda care nu s-au ma-
turat (<6 saptamani de la implant, timp in care
sondele sunt predispuse la depozitionéri spon-
tane) si pe aceia cu sonde epicardice si abando-
nate (care sunt predispuse la incalzire).

(iii) Programarea unui mod de pacing asincron la
pacientii stimulo-dependenti pentru a evita inhi-
barea inadecvatd a pacing-ului datoritd detectiei
interferentei electromagnetice.

(iv) Prin contrast, folosirea unui mod de pacing inhi-
bat la pacientii non-stimulo-dependenti, pentru
a evita pacing-ul inadecvat datoritd tracking-ului
de interferenta electromagnetica.

(v) Dezactivarea altor functii de pacing (magnet,
aservire de frecventd, zgomot, PVC, ventricular



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 3, 2014

sense, AF response) pentru a ne asigura de faptul
ca interferenta electromagnetic nu duce la pacing
nedorit.

(vi) Dezactivarea monitorizarii si terapiilor (ATP/
soc) tahiaritmiilor pentru a evita livrearea de ter-
apii nedorite.

(vii) Reprogramarea aparatului imediat dupd examin-
area RM.

Aparatele RM-conditional (Recomandarea 2)

Elementele de baza sunt identice cu cele ale aparate-
lor cardiace convetionale (Figura 12). Pentru aparatele
RM-conditional, programarea asa cum este ea descrisd
la pasii (iii), (iv), (v) si (vi) este automat efectuatd de
cdtre un aparat extern activat de cdtre un medic.

Perspective clinice:

e Atunci cand RM este necesar pentru manage-
mentul clinic al unei boli severe, beneficiul RM
ar putea depasi riscul efectuarii sale. Tehnici im-
agistice alternative trebuie luate in calcul.

e O consultatie cu specialistul in electrofiziologie
este necesara.

e Nu existd informatii pentru RM efectuat la >1.5
T, chiar §i pentru aparatele RM-conditional.
Aceastd posibilitate necesitd evaluare ulterioara

6.4 Pacing-ul de urgenta transvenos temporar

Complicatiile sunt frecvente la pacientii tratati prin
pacing temporar***! Aceste complicatii nu se re-
strang la implant per se ci implica si securizare poziti-
ei sondei implantate, schimbarea pragului de captura,
malfunctia, programarea defectuoasa sau depletia bate-
riei pacemaker-ului extern; de asemenea include acele
complicatii legate de pacient, care poate extrage sonda
de pacing accidental. Mai mult, utilizarea prelungita a
pacing-ului temporar transvenos poate restrictiona pa-
cientul la pat, cu riscurile aferente de infectie sau eve-
nimente tromboembolice. Fara recunoasterea acestor
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complicatii, efectele adverse ar putea depdsi efectele
benefice ale pacemaker-ului. Astfel, acest grup de lucru
considera ca pacing-ul temporar ar trebui evitat pe cat
posibil, si atunci cand este folosit, timpul de tratament
sa fie pe cat de scurt posibil.

Urmatoarele probleme sunt relevante ca si ghidaj

pentru practica clinica:

e Pacing-ul temporar transvenos nu ar trebui sa
fie folosit de rutina - ci doar in ultima instantd
atunci cand drogurile cronotrope sunt insufici-
ente.

e Infuzie de droguri cronotrop pozitive (i.e. iso-
proterenol, epinefrina, etc) ar putea fi preferata
pentru o perioada limitata de timp daca nu exis-
ta contraindicatii.

e Pacing-ul temporar transvenos ar trebui limitat
la cazurile de (i) bloc AV de grad inalt fara ritm
de scépare, (ii) bradiaritmiile amenintitoare de
viatd, precum cele care se produc in timpul proce-
durilor interventionale (i.e. in timpul interven-
tiilor coronariene percutane etc.) sau arareori, in
situatii acute precum infarctul miocardic, toxi-
citatea medicamentoasd sau infectia sistemici
concomitenta.

e Daci se stabileste o indicatie de pacing perma-
nent, ar trebui facute eforturi pentru implantar-
ea cat mai precoce a unui stimulator permanent.

Pacing temporar transcutan cu ajutorul unui defibri-
lator extern

Acest grup de lucru avertizeazd cd pacing-ul extern
asigurat de patch-uri si un defibrilator extern nu asi-
gurd o stimulare ventriculard satisfacatoare si astfel ar
trebui folosit numai sub monitorizare electrocardio-
graficd si hemodinamica strict, atunci cand nu exista
alta optiune disponibila. Cat de curand posibil ar trebui
demaratd o metoda alternativd precum administrarea
de droguri cronotrop pozitive sau pacing-ul temporar
sau permanent.

Rezonanta magnetica la pacientii cu dispozitive cardiace implantate

Recomandiiri Clasa® Nivelul® Ref.c
1) Dispozitive cardiace conventionale.

La pacientii cu dispozitive cardiace conventionale, RM la 1,5 T poate fi efectuat cu risc scizut de complicatii dacdsunt luate misuri de precautie (vezi recomandrile Ilb B 160-172
aditionale)

2) Aparatele RM-conditional. lla B 3
Pentru aparatele RM-conditional, RM la 1,5 T pot fi efectuate Tn sigurantd urmdrind intructiunile din fabricatie

RM - rezonanta magneticd

“ (lasa de rec dare; ° Nivelul de evidentd; ‘ Referintii(e) ce sustin(e) recomandarea(@rile).

Recomandiiri Clasa’ Nivelul® Ref.‘
Monitorizarea la distantd a dispozitivelor ar trebui si fie luatd in considerare pentru a depista precoce problemele clinice (de ex. tahiaritmii ventriculare, atriale) si lla A 174176
problemele tehnice (de exemplu fractura sondei, defect de izolare).

* Clasa de recomandare; * Nivelul de evidentd; ¢ Referintii(e) ce sustin(e) recomandarea(@rile).
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6.9 Managementul de la distanta al aritmiilor si

aparatelor

Utilitatea monitorizarii la distantd a fost dezbatuté in
extenso in declaratia de consens asupra TRC in IC a ex-
pertilor europeni si americani reuniti*'**. Acest grup de
lucru recomanda acest document si considera cd existd
suficiente evidente pentru a formula recomandarile de
mai josl74—176.

Diagnosticarea FiA inainte de aparitia complicatiilor
este o prioritate recunoscutd, pentru inceperea anticoa-
gularii precoce si prevenirea AVC. Date recente, colec-
tate de la pacienti cu aparate implantate, intdresc presu-
punerea potrivit cdreia chiar si episoade scurte de FiA
“silentioasd” conferd un risc crescut de AVC'*®, Pentru
aceastd problema ne referim la un document specific
de consens™?*>"3%3,

Addenda: Additional references are mentioned with ‘w’ in the main
text and can be found on the online addenda along with 5 figures
(1,6,7,9,11,12) and 10 tables (3,4,5,9,11,12,19,21,22,23). They are availa-
ble on the ESC website only at http://www.escardio.org/guidelines-sur-
veys/esc-guidelines/Pages/cardiac-pacing-and-cardiacresynchronisati-
on-therapy.aspx
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