OVERSIKT

Fysiologisk pacing
via vanster skankel

ALTERNATIV VID AV-BLOCK

Blockeringar och dysfunktion i hjartats retlednings-
system leder ofta till symtomgivande bradykardi, och
de vanligaste symtomen é&r trotthet och svimning.
Pacemaker r ett viletablerat sitt att minska morta-
litet och morbiditet hos denna patientkategori. Var-
je ar implanteras ungefir 7500 sidana i Sverige, och
den overlagset vanligaste orsaken ar fibros i hjartats
retledningssystem [1]. Antalet patienter som far pa-
cemaker berdknas 6ka de kommande aren pa grund
av en aldrande befolkning [2]. Hilften av dem som far
pacemaker far det pa grund av blockeringar i 6verled-
ningen mellan féormak och kammare, sa kallat atrio-
ventrikulart block (Av-block) [1]. Vid dessa retled-
ningshinder behéver man placera en elektrod i bade
hjartats formak och kammare. Hos de patienter som
drabbas av AV-block ar det vanligt med ett storre be-
hov av elektrisk stimulering i kammaren, nagot som
kan leda till pacemakerinducerad kardiomyopati [3, 4].
Pacemakerinducerad kardiomyopati ar ett syndrom
som definieras av vinsterkammardysfunktion i form
av nedsatt ejektionsfraktion sekundart till kronisk
hogerkammarpacing. Detta drabbar uppskattnings-
vis 10-20 procent av patienterna med ett behov av en
hog andel hogerkammarpacing (>20 procent) [3,5]. Det
anses bero pa det avvikande aktiveringsmonster som
blir resultatet av att de elektriska impulserna vandrar
via myokardceller i stillet for de effektivare Purkinje-
fibrerna. Detta leder till en forlingd elektrisk och me-
kanisk aktivering av hjartats tva kammare och efter-
foljande dyssynkron kontraktion. Sannolikt finns det
ocksa genetiska och cellulira mekanismer som bidrar
till sjukdomsutveckling. Skillnader i mitokondrie-
morfologi och histologiska fordndringar i form av
okad fettinlagring och fibros har rapporterats [6]. In-
tressant nog verkar det som om den ovan beskrivna
dysfunktionen inte i samma utstrackning drabbar
dem som har en mer fysiologisk elektrisk aktivering
av hjartat [7].

Fysiologisk pacemakerbehandling

De senaste aren har man darfor strivat efter att hit-
ta sitt att stimulera hjartat som skapar en aktive-
ring som ar mer lik den naturliga depolariseringen.
Detta kan uppnas med en elektrod som fors in via si-
nus coronarius och epikardiellt stimulerar vénster-
kammaren (»hjartsviktspacemaker« eller cardiac re-
synchronisation therapy, CRT) pa ett sitt som ger en
kortare aktiveringstid genom att man kan aktivera
bade hoger och vinster kammare samtidigt. Det kan
ocksa astadkommas via elektroder som direkt traf-
far hjartats nativa elektriska retledningssystem, na-
got som kallas »conduction system pacing« (CSP). CSP
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kan uppnas genom att man aktiverar antingen Hisska
bunten (»His bundle pacing«, HBP) eller vanster skan-
kel av hjartats retledningssystem (»left bundle branch
area pacing«, LBBAP). Vid stimulering av dessa struk-
turer aktiveras omgdaende hjirtats eget elektriska sys-
tem, vilket leder till en snabbare depolarisering och
fysiologisk aktivering av bade héger och vanster kam-
mare. En strategi for att stimulera Hisska bunten pre-
senterades for snart 25 ar sedan och har varit ett alter-
nativ for utvalda patienter sedan dess [8].

HBP har dock visat sig ha tva stora problem. Det
forsta dr att man i en stor andel av fallen (cirka 15 pro-
cent) inte lyckas implantera en elektrod som pa ett
korrekt satt stimulerar Hisska bunten, &ven om ope-
ratéren dr van vid ingreppet [9]. Dessutom finns det
rapporter om att de elektriska trosklarna, alltsd den
stromstyrka som behovs for att aktivera hjartviavna-
den, tenderar att 6ka 6ver tid [10]. Detta leder till 6kad
batteridtgang och i vissa fall att man tappar aktive-
ringen av Hisska bunten, vilket da gor att man forlo-
rar den synkrona aktiveringen av hjartat.

Detta har lett till att man utvecklat metoder for att
aktivera andra delar av hjartats retledningssystem.En
metod for att aktivera vinster skdnkel hos manniskor
presenterades 2016, och direfter har anvindningen av

»I Sverige ar samtliga universitets-
sjukhus pa vig att introducera denna
teknik eller har redan en etablerad
struktur for detta.«

liknande tekniker 6kat [11,12]. Stimulering av olika de-
lar av vinster skdnkel resulterar i liknande elektrisk
aktivering av hjartat och leder till samma patientut-
fall. Darfor har man valt att anvinda LBBAP som sam-
lingsnamn, oavsett vilken del av vanster skankel som
aktiveras. Med denna placering kan man uppna en

HUVUDBUDSKAP

e Pacemakerbehandling ar nddvandig for personer med
uttalat langsam puls for att sékerstélla deras hjartrytm.
Hos patienter med hog andel kammarpacing (20-40
procent) ar det vanligt med pacemakerinducerad kar-
diomyopati, och dessa patienter har simre prognos an
andra patienter som har pacemaker.

e Det finns majlighet att aktivera hjartats eget ret-
ledningssystem, vilket gor att man kan dstadkomma

en fysiologisk aktivering av bdde hoger och vanster
kammare med en mer synkron kontraktion &n vid typisk
hégerkammarpacing.

e Pagaende studier kommer att visa om LBBAP (left
bundle branch area pacing) kan ersatta dagens resyn-
kroniseringsterapi eller vara ett alternativ for patienter
dar man inte har kunnat implantera en sedvanlig vans-
terkammarelektrod.
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snabbare aktivering av hjirtats kammare och mer
synkron mekanisk kontraktion &n med sedvanlig pla-
cering av hogerkammarelektrod (Figur 1).

Tekniken gér ut pa att man pa sedvanligt vis etable-
rar vends kirlaccess, vanligtvis en av v cephalica,v ax-
illaris eller v subclavia. Darefter f6r man in ledare och
inlaggningsinstrument i form av en specialanpassad
skida som man anvinder sig av for att rikta in en elek-
trod mot skiljeviggen mellan hoger och vinster kam-
mare. Den korrekta placeringen bekraftas med hjilp
av genomlysning i 4&tminstone tva olika vinklar (Figur
2) och med hjilp av elektriska parametrar (si kallad
pace mapping). Nar operatoren anser att laget ar ade-
kvat borjar man skruva sig genom skiljeviaggen med
hjalp av en pacemakerelektrod for att komma ned till
vanster skdnkel. For att 4stadkomma LBBAP kan man
aktivera olika delar av vinster skdnkel: den proximala
delen innan den delar upp sig i de olika fasciklarna, i
ett mera distalt forlopp sa att fasciklarna aktiveras el-
ler djuptivanster skiljevagg (Figur 3) [13]. Nar operato-
ren skruvat sig in i skiljeviggen skickar man elektris-
ka stimuli for att se hur hjartat aktiveras. Har ar ma-
let att uppna en snabb aktivering av vanster kamma-
re och dérefter en fordréjning innan héger kammare
aktiveras for att bekréfta att man ar pa vanster sida
och aktiverar Purkinjesystemet. Uppfylls kriterierna
for LBBAP kan man bdrja avveckla inlaggningsinstru-
menten eller, om det ar aktuellt, placera en elektrod
i hoger formak [13]. Denna teknik erbjuder en littare
implantation jamfért med HBP och CRT, dels da om-
radet dir man kan placera en elektrod och aktivera
retledningssystemet ar storre, dels da det ger en ge-
nerell aktivering av omkringliggande muskelvivnad i
kammaren, vilket gor det sdkrare dn en elektrod som
stimulerar Hisska bunten. Studier har visat att anta-
let lyckade implantationer &r klart storre an vid for-
sok till HBP och att troskelvardena ar lagre och stabila
over tid [14,15].

LBBAP-elektrod
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Figur 1. a) EKG som visar septal hdgerkammarpacing (bredare QRS, 149 ms,
utseende liknande vansterskankelblock) och b) LBBAP (smalare QRS, 128 ms, ingen
QRS-konfiguration som vid vansterskéankelblock).

B

Bedside

Nyligen rapporterades resultaten fran en storre
europeisk studie dir man bland annat rapporterade
komplikationsfrekvens och prediktorer f6r misslyck-
ad implantation [13]. Den vanligaste komplikationen
var att man perforerade skiljeviggen in till vanster
kammare under proceduren. Detta innebér en iatro-
gen ventrikelseptumdefekt, vilket man lattast noterar
med forandrade elektriska parametrar i samband med
elektrodplacering. Detta ledde dock inte till nigra all-
varliga konsekvenser, och elektroderna kunde avlags-
nas och placeras pa ett annat stélle. I vrigt var kom-
plikationsfrekvensen ungefir densamma som vid
sedvanlig implantation av hégerkammarelektroder:
2 procent av patienterna drabbades av dislokation av
formaks- eller kammarelektroderna, ungefir 0,5 pro-
cent av sarinfektion och lika manga av pneumotorax.
Detta kan jamforas med rapporterade komplikatio-

Férmakselektrod

LBBAP-elektrod

Figur 2. Rontgenbild i frontal (A) och lateral (B) projektion som visar det anatomiska elektrodléget. Den nedre av de tva elektroderna &r den som
sitter i septum. Typiskt ar att den riktar sig mot ryggraden i lateral projektion.
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) Vanster skankels Figur 3. Schematisk pekar snarare mot snabbare aktivering och storre fo1-
Vnster framre fascikel illustration av vénster bittring av pumpférmagan med LBBAP dn med CRT
septum- skinkel och dess 4 5 i
Vinster  fascikel [16]. LBBAP kan dessutom anvindas for de patienter

olika grenar och mojlig dir CRT inte kan implanteras pa grund av anatomis-
position av en elektrod

i septum som leder till ka forutsattningar eller som inte forbattrats med den-
LBBAP. na terapi [19]. Det kan dessutom kombineras med CRT,

huvudskénkel

AV-knutan

Vanster skinkels
bakre fascikel

Hisska bunten

ner fran Svenska ICD- och pacemakerregistret dar 1,5
procent av elektroderna dislokerade, 0,3 procent fick
pneumotorax och 0,5 procent drabbades av infektion.
Patientfaktorer som minskade frekvensen av lycka-
de implantationer var dilaterade hjartrum, hjartsvikt
och lang QRS-duration. Den stora nackdelen jamfort
med implantation av en vanlig h6gerkammarelektrod
placeradiapex eller i skiljevaggen pa hoger sida dr na-
got forlangd operationstid och 6kade stralningsdoser,
nagot som verkar minska med 6kad erfarenhet [13,15].
Bade stralningsdosen och operationstiden dr dock
mindre dn vid implantation av CRT [16].

Framtida perspektiv

Fysiologisk aktivering av hjirtat med hjilp av CRT
har god evidens for sin kliniska nytta for patienter
med hjartsvikt och retledningsstorningar eller hog
andel hdogerkammaracing. Hos dessa patienter le-
der CRT-behandling till bade minskad mortalitet och
morbiditet [17]. LBBAP kan ocksa justera retlednings-
storningar som vanster skiankelblock [18]. Det finns
endast sma randomiserade studier som jamfort CSP
med CRT for denna indikation, men de data som finns

vilket kallas LOT-CRT (left bundle branch-optimized
cardiac resynchronisation therapy) och tenderar att
ge dnnu béttre aktiveringssynkroni [20].

Det saknas i nuldget stora randomiserade jamfo-
relser mellan LBBAP och de etablerade behandlings-
metoderna med placering av kammarelektrod i apex
eller skiljeviaggen i hoger kammare, och till stor del
dven jamforande studier med CRT. Det forskas inten-
sivt pa omradet, och flertalet randomiserande studier
pagar som inkluderar olika patientkategorier. LBBAP
kommer sannolikt aldrig helt att ersitta sedvanlig
placering av hogerkammarelektrod, som fortfaran-
de har bast langtidsdata och fyller en viktig funktion
hos de patienter som framfor allt har sinusknute-
dysfunktion eller endast intermittenta AV-block. Det
kommer ocksa fortsatt att finnas indikationer for
CRT hos selekterade patienter oavsett vad de paga-
ende studierna visar, men LBBAP innebar ytterligare
en mdojlig strategi for att uppna en fysiologisk kam-
marpacing. I Sverige ar samtliga universitetssjukhus
pavig att introducera denna teknik eller har redan en
etablerad struktur for detta. Pa vissa regionala cent-
rum finns ocksd denna kompetens, men héar ar den
geografiska variationen storre.

Sammanfattningsvis 4r LBBAP ett attraktivt alternativ
for att etablera en elektrod for att sdkerstélla en fysio-
logisk, sdker pacing hos patienter med AV-block dar
man forvintar sig en hog andel kammarpacing. Det ar
ocksa en strategi som kan anvandas vid hjartsvikt dar
CRT inte dr mojlig eller hos patienter som svarat da-
ligt pa denna behandling. O

o Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.
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SUMMARY

»Left bundle branch area pacing«

Pacing-induced cardiomyopathy (PIC) is a condition
that leads to increased morbidity and mortality.
Unfortunately, it is not uncommon after implantation

of a pacemaker with a right ventricular lead. Right
ventricular pacing creates a delayed electrical
activation, leading to dyssynchronous contraction, and
it is a known risk factor for PIC. Left bundle branch
area pacing (LBBAP) is a form of pacing that delivers

a physiological activation of the left ventricle. The lead
isimplanted deep in the septum and captures the left
bundle branch of the conduction system. This allows
for a synchronous electrical activation of the ventricles.
LBBAP has shorter ventricular activation time and

less dyssynchronous contraction compared to right
ventricular pacing. Recently, studies have shown that
the long-term electrical parameters are comparable to
right ventricular leads. Randomized trials are underway
to compare LBBAP with right ventricular pacing and
biventricular pacing.
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