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do srdedni krevni naplné a stimuladni generétor pfipojeny k
vodi¢tim. Stimulaéni generator vytvafi dvoufazovy elektricky
signal, kterym se pres vodice stimuluje krevni népli srdce tak,
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Zzatizeni pro elektrickou stimulaci srdce

Souvisejici patentové p¥ihlasky

Tato prihlaska je z Casti pokracovanim US patentové prihléasky
nazvané "ZviSeni elektrické vodivosti a kontraktility
dvoufdzovou srdeéni stimulaci", &islo 08/699,552, podané 8.

srpna 1996.

Oblast techniky

Vyndlez se tykd obecné Zarizeni pro elektrickou stimulaci
svalové tké&né. Vynadlez se tykd zvlasté zarizeni pro
elektrickou stimulaci srdce dvoufadzovymi stimulac¢nimi

impulzy, které se vysilaji do srdecni krevni naplné.

Dosavadni stav techniky

Cinnost kardiovaskuldrniho systému je Zivotn& duleZita.
Cirkulaci krve ziskdvaji télesné tk&né Ziviny a kyslik a

zbavuji se odpadnich latek.

Pokud se cirkulace zastavi, zac¢inaji v butikdch nevratné

zmény, které vedou aZ k smrti.
Hnaci silou cirkulace krve je svalova kontrakce srdce.

Svalova vlakna jsou v srdeénim svalu propojena do
rozvétvenych siti, které srdcem prochdzi ve vSech smérech.
Pokud se jedna ¢ast této sité stimuluje, roz3i¥i se z mista
stimulace do vSech ostatnich ¢asti depolarizadni vlina a celéa

struktura se stédhne (kontrahuje) jako celek.

Predtim, nez lze svalova vlédkna pro kontrakci stimulovat,

musi se polarizovat jejich membrana. Svalovd vlakna zustavaji
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obecné polarizovana aZz do stimulace, kterou miZe byt né&jaké
zm&na v jejich prostfedi. Membrdna se miZe stimulovat
elektricky, chemicky, mechanicky nebo zménou teploty.
Nejmen$i GCinek stimulace potrebny pro vyvoléani kontrakce Jje
zndm jako prahovy podnét. Maximdlni stimulaéni amplituda,
jakou lze pusobit bez vyvolani stimulace, se potom nazyva

maximdlni podprahovd amplituda.

V ptripadé, Ze se membrana stimuluje elektricky, zavisi
amplituda impulsu potfebného k vyvolani odezvy na nékolika
faktorech. Prvnim faktorem je doba trvani prichodu proudu.
ProtoZe celkovy predany naboj je roven soudinu amplitudy
proudu a doby trvani pulsu, prodlouZeni doby trvani podnétu

je doprovézeno zmen3enim prahové amplitudy proudu.

Za druhé, procento aplikovaného proudu, ktery skuteéné projde
membranou, se méni népfimo umérné velikosti elektrody. Za
t¥eti, procento aplikovaného proudu, ktery skute&né& projde
mempbranou, se méni primo Umérné vzddlenosti elektrody od
tkdné. A nakonec za Ctvrté, amplituda impulsu potrebného k
vyvolani odezvy zAvisi na nacasovani stimulace vzhledem k

cyklu vzruSivosti.

PfevaZnou Ca&st srdce tvori shluky a pletence specializované
srde¢ni svalové tkané. Tato tkan zahrnuje srdecni systém
Sifeni impulzl a slouZi k inicializaci a distribuci
depolarizacénich vln po celém myokardiu. Interference nebo
blokadda ve vedeni srdec¢nich impulsl miZe zplUsobit arytmii

nebo znatelnou zménu v rychlosti nebo rytmu srdce.

Nékdy se da& pacientovi, ktery trpi poruchami vodivosti,
pomoci umélym kardiostimulatorem. Takové za¥izeni obsahuje

malou baterii napdjeny elektricky stimuléator.
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Pfi instalaci um&lého kardiostimuldtoru se obvykle elektrody
zavedou Zilami do pravé komory, pfripadné do pravé siné a
pravé komory, a stimuldtor se uloZi pod k@Zi na rameni nebo
na bfichu. Vodice se umisti do tésného kontaktu se srdecni
tkani. Kardiostimulator poté k srdci vysild rytmické
elektrické impulzy a myokardium odpovidd rytmickymi stahy.
Inplantovatelnd zaf¥izeni pro stimulaci srdce jsou odbornikim
dobfe znama a v huménni mediciné se pouzZivaji zhruba od

poloviny 3edesatych let.

Ke stimulaci myokardia lze pouZit jak kathicky, tak anodicky
proud. Anodicky proud je vSak pro klinické pouzZiti povaZzZovan
za nevhodny. Katodicky proud tvori elektrické pulzy zaporné
polarity. Tento typ proudu depolarizuje bunécnou membranu
vybitim kondenzatoru membrény a pfimo sniZuje potencial
membrany smérem k prahové hodnoté. Katodicky proud ma pfi
sniZovéani potehciélu klidové membrany k prahové hodnoté v
pozdni diastole o jednu polovinu aZ o jednu tfetinu niZsi
prahovy proud neZ je anodicky. Anodicky proud tvori
elektrické pulzy kladné polarity. U&inkem anodickéhb proudu
je hyperpolarizace klidové membrany. P¥i ndhlém skoncCeni
anodického pulzu se potencidl membrany vraci ke klidové
hodnoté&, setrvalnosti prekroCi prdh a dojde k 8ifeni
depolarizadni vlny. PouZiti anodického proudu ke stimulaci
myokardia se obecné kviali vy33imu stimulaénimu prahu, ktery
vede k pouziti vétsSich proudﬁ, rychlejsimu vybijeni baterie

implantovaného zaf¥izeni a ndsledné zkraceni jeji Zivotnosti,

~nedoporuc¢uje. Navic existuje podezfeni, Ze pouZiti anodického

proudu ke stimulaci myokardiu mtZe, zejména pf¥i vySsich

napétich, prispivat k arytmogenezi.
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Témétr vSechny umé&lé kardiostimuldtory pracuji se stimuladénimi
pulzy zaporné polarity, v pripadé bipoldrnich systéml je
katoda bliZe myokardiu neZ anoda. Tam, kde se pouZiti
anodického proudu pripousti, jde obvykle o nédboj zanedbatelné
velikosti slouZici pouze pro rozptyleni zbytkového néaboje na
elektrodé. Takovy anodicky proud samotné myokardium
neovlivnuje. Podrobnosti lze nalézt v U.S. patentu ¢.

4,543,956, iehoZ autorem je Herscovici.

Trojfdzova vlina byla popsdna Whighamem a kol. v U.S.
patentech ¢. 4,903,700 a 4,821,724, a Calsem a kol. v U.S.
patentu ¢&. 4,343,312. Prvni a tfeti fadze nemaji nic do ¢inéni
s vlastnim myokardiem, ale slouZzi pouze k ovlivnéni povrchu
elektrody. Tedy, nédboj pfivadény v té&chto fazich ma velmi

malou amplitudu.

Nakonec, dvoufédzovou stimulaci popisuje Duggan v U.S. patentu
¢. 4,402,322. Cilem tohoto patentu je zdvojeni napéti aniz by
bylo potfeba wvelkého kondenzdtoru ve VYStupnim obvodu. Obé
fadze dvoufédzové stimulace maji stejnou magnitudu a dobu

trvani.

Existuje tedy potfeba zlepSeného prostfedku pro elektrickou
stimulaci svalové tkdné, ktery vyvold lepSi kontrakci svalu a
minimalizuje moZnost pos$kozeni tkadné, se kterou elektroda

bezprostfedné sousedi.

Zlep3ené Cinnosti myokardia se dosdhne dvoufdzovou stimulaci
podle vynadlezu. Kombinace katodickych a anodickych pulzd bud
stimulujici nebo stav upravujici povahy si zachovava
zlepSenou vodivost a kontraktilitu anodické stimulace a
odstranuje nevyhodu zvySeni stimulac¢niho prahu. Vysledkem je

depolarizac¢ni vlna se zvySenou rychlosti 3iteni. ZvySeni
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rychlosti $ifeni depolarizadéni vlny ma za nasledek lepsSi
kontrakci srdce, kterd vede ke zlep3eni krevniho obé&hu.
ZlepSeni stimulace na nizkych napétovych Grovnich vede rovnéz
ke sniZeni spotfeby energie a néslednému prodlouZeni
Zivotnosti zdrojl kardiostimuldtoru. A nakonec, zlepsSena
stimulace podle vyndlezu umoznuje stimulaci srdce bez
nutnosti umistit elektrické vodice do tésného kontaktu se
srde¢ni tkéni. Standardni podnéty provedené do krevni naplné
srdce na myokardium nepusobi, protoZe nejsou dostatec¢né silné
a neprekrac¢uji stimulac¢ni préh. I kdyZ je moZné zvySit napéti
pulzniho generdtoru na uUroveil, kdy podnéty na srdce pusobit
za¢nou, Jje tato drovent v&tdinou tak vysokéa, Ze plsobi i na
svaly kosterni. Pulzy potom zpusobuji bolestivé cukani hrudni
stény i kdyZ byla ZAadouci pouze stimulace srdce. Jak bude
podrobné uvedeno dale, pouZitim vynadlezu je moZné zlepSit

srdec¢ni funkce stimulacil srdeé&ni krevni néplné.

Stejné jako sval srdec¢ni lze elektricky, chemicky, mechanicky
nebo zménou teploty stimulovat pficéné pruhované svalstvo.

Tam, kde se svalové vlakno stimuluje motorickym neuronem,
vyS3le neuron impulz, ktery aktivuje vSechna svalova vlakna ve
svém dosahu, tj. svalovd vlakna ve své motorické jednotce.
Depolarizace v jedné oblasti membrény stimuluje k
depolarizaci i oblasti p¥ilehlé, takZe od mista stimulace se
po membrané $iri do vSech smért depolarizac¢ni vlna. Tedy,
kdyZ motoricky neuron vySle impulz, jsou v3echna vldkna v
jeho motorické jednotce stimulovédna k tomu, aby se stédhla
zaroven. Nejmens$i sila, kterd vyvolad kontrakci, se nazyvé
prahovy podnét. V3eobecné se véri, Ze zvySeni Grovné podnétu
nad prahovou hodnotu kontrakci nijak nezvy3i. Dale, protoize

svalova vlakna v rémci kazZdého svalu jsou organizovéna do

motorickych jednotek a kaZdéd motorickd jednotka je fizena
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jedinym motorickym neuronem, stimuluji se v3echny svaly v

motorické jednotce zaroven.

Ovsem, sval jako celek je tizen mnoha rGznymi motorickymi
jednotkami, které reaguji na rtzné stimulac¢ni prahy. Jinymi
slovy, pusobi-1li na sval dany podnét, mohou nékteré motorické

jednotky reagovat a jiné nikoliv.

Kombinace katodickych a anodickych pulzl podle vynalezu
slouzi rovnéz k zaji3téni zlep3ené svalové kontrakce v
pripadech, kdy je elektrickd svalovd stimulace predepséana
kvili nervovému nebo svalovému poékozéni. Dojde-11i k
poSkozeni nervovych vldken nédsledkem zranéni nebo nemoci,
maji svalova vldkna v oblasti pfislus$né posSkozenému nervovému
vldknu sklon atrofovat nebo zanikat. Sval, ktery nemGZe byt
namdhdn, se maZe zmen$it na polovinu obvyklé velikosti v
nékolika madlo mésicich. Tam, kde neni stimulace, se svalova
vldkna nejenom zmensSuji, ale i1 rozpadaji a degeneruji a jsou
nahrazovana pojivovou tkani. Pomoci elektrické stimulace lze

udrzZovat tonus svalu, takZe po uzdraveni nebo regeneraci

nervového vldkna je svalova tkan zachovana.

Elektrickou stimulaci lze udrZovat tonus svalu naptiklad v
pripadech lé&eni nebo regenerace nervového vlédkna, kdy je
odpovidajici svalovad tka&n zachovdna. ZlepSené svalové
kontrakce se dosdhne dvoufazovou stimulaci podle vyndlezu.
Kombinace katodickych a anodickych pulzd bud stimulujici nebo
stav upravujici povahy vede ke kontrakci vé&tSiho poctu
motorickych jednotek pfri niZsi UGrovni napéti a tudiZ lepsi

reakci svalu.

Podstata vynédlezu

Cilem vynéalezu je zajistit zlepSenou stimulaci srdecni tkéné.
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DalsSim cilem vyndlezu je zvy3$it vykon srdce pomoci vétsi
kontrakce, ktera povede k vét3imu objemu zdvihu.

7 ~

DalsSim cilem vynalezu je zvy3it rychlost 3$ifeni impulzu.

Dal3im cilem vynadlezu je prodlouzit Zivotnost baterie

kardiostimulétoru.

Dals3im cilem vyndlezu je zajistit ucinnou srdec¢ni stimulaci

pfi niZsich napétovych tGrovnich.
DalSim cilem vyndlezu je zru$it nutnost umisténi elektrickych
vodicl do bezprostredniho styku s tkéni, kterd se mé

stimulovat.

Dal3im cilem vyndlezu je zajistit zlepSenou stimulaci svalové

tkané.

DalSim cilem vyndlezu je zajistit kontrakci vét3iho podtu
svalovych motorickych jédnotek pfi niZ3ich napétovych

urovnich.

Uvedenych cili je dosaZeno =zatrizenim pro elektrickou
stimulaci srdce jehoZ podstata spoC¢ivéd v tom, Ze zahrnuje
vodi¢e pro aplikovéani elektrické stimulace do srdedni krevni
nadplné; a stimulac¢ni generdtor pripojeny k vodicdam, kde
stimulaéni generédtor vytvari dvoufazovy elektricky signil,
kterym se pres vodice stimuluje krevni ndpln srdce tak, aby
se dosdhlo stimulace srdce. Elektricky signdl se sklada z

prvni stimulac¢ni fé&ze s polaritou prvni féaze, amplitudou

prvni faze, tvarem prvni faze a dobou trvani prvni faze; a
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druhé stimulac¢ni fédze s polaritou druhé faze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé faze a dobou trvani druhé féaze,

kde polarita prvni faze je kladna.

Je vyhodné kdyZ prvni stimulac¢ni féze a druhd stimulaéni féaze

se do srdec¢ni krevni ndplné aplikuji bezprostf¥edné& za sebou.

Je vyhodné kdyZ amplituda prvni fdze je maximélni podprahova

amplituda.

Je vyhodné kdyZ maximdlni podprahovd amplituda je asi 0.5 a2

3.5 voltu.

Jiné vyhodné YeSeni zafrizeni pro elektrickou stimulaci srdce
se vyznacuje tim, Ze doba trvani prvni faze je nejméné& tak

dlouhd, jako doba trvani druhé faze.

U dalsiho vyhodného provedeni za¥izeni je doba trvani prvni

fadze je asi jedna aZ devét milisekund.

U jiného vyhodného provedeni =za¥izeni doba trvani druhé faze

je asi 0.2 aZz 0.9 milisekundy.

S vyhodou je zafizeni konstruovano tak, aby amplituda druhé

faze byla asi dva aZ dvacet voltu.

Vyhodna, dal3i varianta z¥izeni pro elektrickou stimulaci
srdce se vyznacuje tim, Ze prvni stimuladni faze se =zahaji

vice neZz 200 milisekund po dokoneni cyklu tderu srdce.
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RovnéZ je vyhodnd varianta zafizeni pro elektrickou stimulaci
srdce, kterd =zahrnuje vodi¢e pro aplikovéani elektrické
stimulace do srdec¢ni krevni ndplné a stimulaéni generétor
pripojeny x vodidum, kde stimulaéni generdtor vytvari
dvoufazovy elektricky signdl, kterym se pres vodicde stimuluje
krevni néplid srdce tak, aby se dosadhlo stimulace srdce.
Elektricky signadl se zde sklada z:

prvni stimulacéni faze s polaritou prvni féze, amplitudou
prvni faze, tvarem prvni fadze a dobou trvani prvni féze; a
druhé stimulaé¢ni faze s polaritou druhé faze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé faze a dobou trvani druhé féaze;

kde amplituda prvni faze je mens3i neZ amplituda druhé féaze.
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Jesté dalsi vyhodné provedeni zafizeni pro elektrickou
stimulaci srdce se vyznacujici se tim, Ze zahrnuje:

vodice pro aplikovani elektrické stimulace do srdedni krevni
nadplné; a stimuladni generdtor pfipojeny k vodidum, kde
stimulééni generdtor vytvari dvoufdzovy elektricky signal,
kterym se pfes vodice stimuluje krevni ndplii srdce tak, aby
se dosdhlo stimulace srdce, elektricky signdl se sklada z:
prvni stimulacni faze s polaritou prvni faze, amplitudou prvni
faze, tvarem prvni fdze a dobou trvani prvni faze; a

druhé stimulaéni faze s polaritou druhé faze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé fdze a dobou trvani druhé faze;

kde amplituda prvni faze se zvétsuje postupné od zdkladni

hodnoty na druhou hodnotu.

Zar¥izeni pro elektrickou stimulaci srdce ve vyhodném
provedeni se vyznacujici tim, Ze druhd hodnota Jje rovna

amplitudé druhé faze.

Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle daliiho
vyhodného provedeni m& druhou hodnotu rovnou maximilni

podprahové amplitudé.

U zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle jiného
vyhodného provedeni je maximdlni podprahova amplituda asi 0.5

az 3.5 voltu.

Zzarizeni v jiném vyhodném provedeni se vyznaduje tim, Ze doba
trvani prvni féze je nejméné tak dlouhd, jako doba trvani

druhé faze.

Zarizeni v dal3im vyhodném provedeni m& dobu trvani prvni

fdze asi jednu aZ devét milisekund.
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Vyhodna&, dal%i varianta zFizeni je vyznadena tim, Ze doba

trvani druhé faze je asi 0.2 aZ 0.9 milisekundy.

Je vyhodné, kdyZ amplituda druhé féze je asi dva aZ dvacet

voltnt.

Je rovnézZ vyhodné, kdyZ doba trvéni druhé faze je krat3i nes

0.3 milisekundy a amplituda druhé faze je v&t3i ne? 20 voltua.

Mezi vyhodnad provedeni zafizeni pat¥i za¥izeni zahrnujici
vodice pro aplikovani elektrické stimulace do srde&ni krevni
naplné a stimulacéni generdtor ptipojeny k vodid&tm, kde
stimula¢ni generdtor vytvat¥i dvoufdzovy elektricky signal,
kterym se pres vodiCe stimuluje krevni néplﬁ‘srdce tak, aby
se dosahlo stimulace srdce. Elektricky signdl se sklada z
prvni stimulaéni faze s polaritou prvni faze, amplitudou
prvni faze, tvarem prvni faze a dobou trvani prvni faze; a
druhé stimulac¢ni fdze s polaritou druhé féaze, amplitudou
druhé féze, tvarem druhé faze a dobou trvani druhé faze;

kde doba trvani druhé faze je krat3i neZ 0.3 milisekundy a

amplituda druhé faze je vét3i neZ 20 volta.
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U dalsiho vyhodného provedeni zatizeni jsou zahrnuty

vodice pro aplikovéni elektrické stimulace do srde&ni krevni
naplné a stimulaéni generator, pfipojeny k vodi&tm, kde
stimulac¢ni generdtor vytvari dvoufadzovy elektricky signal,
kterym se pfes vodice stimuluje krevni napln srdce tak, aby
se dosdhlo stimulace srdce Elektricky signdl se skladad z
prvni stimulac¢ni féze s polaritou prvni faze, amplitudou
prvni faze, tvarem prvni faze a dobou trvani prvni féze; a
druhé stimulac¢ni faze s polaritou druhé faze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé fédze a dobou trvani druhé faze;

kde prvni stimulacéni fé&ze dé&le zahrnuje sérii stimula&nich
pulzli s pfedem urdenou amplitudou, polaritou a dobou trvani.

Prvni stimuladni faze dale zahrnujé sérii klidovych period.

RovnéZ je vyhodné kdyZ aplikace prvni stimuladni féaze déle
zahrnuje aplikaci klidové periody se zakladni amplitudou po

nejméné jednom stimuladnim pulzu.

Konecné posledni vyhodné provedeni zafrizeni pro elektrickou
stimulaci srdce se vyznaduje tim, Ze klidova perioda ma

stejnou dobu trvani jako je doba trvéni stimulaéniho pulzu.

Zarizeni pro svalovou stimulaci podle vyndlezu zahrnuje
pusobeni dvoufdzové stimulace na svalovou tkadi, v ni? se
pisobi jak katodickymi, tak anodickymi pulzy. V prvnim
aspektu vynalezu se touto stimulaci plsobi na myokardium s

umyslem zlep$it jeho &innost.

V dalsim aspektu vyndlezu se touto stimulaci plsobi na
srde¢ni krevni ndpln. Tim je umoZné&na srde&ni stimulace i bez

bezprostredniho styku elektrickych vodi&® se srdedni tkéani.
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V dalsim aspektu vyndlezu se stimulaci pusobi na p¥iéné

pruhovanou svalovou tkan k vyvolani svalové reakce.

Prehled obrézka

Vyndlez bude bliZe objasné&n pomoci vykresti, kde
na obr. 1 je schematické zndzornéni dvoufdzové stimulace s

prvni fé&zi anodickou.

Na obr. 2 je schematické zndzorné&ni dvoufédzové stimulace s

prvni fazi katodickou.

Na obr. 3 je schematické znadzorné&ni prvni anodické stimulace
nizké Urovné€ a dlouhé doby trvani, po které nasleduje obvykla

katodickd stimulace.

Na obr. 4 je schematické zndzorn&ni prvni anodické stimulace
s postupné nabihajici amplitudou nizké tGrovné a s dlouhou

dobou trvéni, po které nédsleduje obvykld katodicka stimulace.

Na obr. 5 je schematické zndzornéni prvni anodické stimulace
nizké Grovné a kratké doby trvani rozdélené do série né&kolika

pulzl, po které nasleduje obvyklad katodicka stimulace.

Na obr. 6 je graf zavislosti vodivosti nap¥i& vlakny na dobé
trvani stimulaéniho pulzu dvoufdzové stimulace s prvni fazi

anodickou.

Na obr. 7 je graf zavislosti vodivosti podél vlaken na dobé
trvani stimulac¢niho pulzu dvoufdzové stimulace s prvni fazi

anodickou.
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Priklady prcvedeni vyndlezu

Vynalez se tykd zafrizeni pro dvoufédzovou elektrickou

stimulaci svalové tkané.

Na obr. 1 je zndzornéna ¢innost zafizeni pro provadéni
dvoufazové elektrické stimulace, jejiZ prvni fazi je anodicky
podnét 102 s amplitudou 104 a dobou trvani 106. Po prvni
stimulac¢ni fizi bezprostfedné& nasleduje druhd stimuladni
faze, kterou je katodicka stimulace 108 stejné intenzity a

doby trvani.

Na obr. 2 je znazornéna dvoufdzovd elektrickad stimulace,
jejiZz prvni fazi je katodicky podné&t 202 s amplitudou 204 a

dobou trvani 206.

Po prvni stimula&ni fazi bezprosttedné& nasleduje druha
stimulaéni faze, kterou je anodicka stimulace 208 stejné

intenzity a doby trvani.

Na obr. 3 je pfednostni provedeni vyndlezu, v né&mZ prvni
stimula¢ni fazi tvofi nizkouroviiovd a dlouho trvajici
anodickad stimulace 302 s amplitudou 304 a dobou trvéani 306.
Na prvni stimulaéni f&zi bezprostfedné& navazuje druhéa
stimulacni fédze s katodickou stimulaci 308 obvyklé intenzity
a doby trvani. V alternativnim provedeni vyndlezu ma anodicka
stimulace 302 maximdlni podprahovou amplitudu. V dal&im
alternativninm provedeni vyndlezu m& anodickd stimulace 302
amplitudu mersSi neZ 3 V. V dal3im alternativnim provedeni
vynalezu trvé anodickd stimulace 302 po dobu 2 aZ 8 ms. V
dalsim alterrativnim provedeni vyndlezu ma& katodicka
stimulace 30€ kratkou dobu trvani. V dalsim alternativnim

provedeni vyralezu trva katodickd stimulace 308 po dobu 0.3

az 0.8 ms. V dalSim alternativnim provedeni vyndlezu ma
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katodickd stimulace 308 velkou amplitudu. V dalSim
alternativnim provedeni vyndlezu md katodicka stimulace 308
amplitudu v pfibliZném rozsahu 3 aZz 20 V. V dal3im
alternativnim provedeni vyndlezu mad katodickd stimulace 308
dobu trvani men3i nez 0.3 ms a napéti vétSi nei 20 V. V
dal3im alternativnim provedeni vyndlezu se anodicka stimulace
302 provede vice nez 200 ms po Uderu srdce. Ve zpusobech
podle té&chto provedeni, pfipadné jejich alternativ a uprav
ztejmych z uvedeného popisu, se v prvni fazi stimulace
dosdhne maximdlniho potencidlu membrany, av3ak bez jeji

aktivace.

Na obr. 4 je alternativni p¥ednostni provedeni vynalezu, v
né&mZ prvni stimulacéni fézi tvofi anodickd stimulace 402 s
postupné se zvét3ujici amplitudou 406 a dobou trvani 404.
Prﬁbéh stoupajici intenzity 406 mAZe byt linedrni nebo
nelineadrni, sklon se maZe mé&nit. Na anodickou stimulaci
bezprostfedné& navazuje druhd stimula¢ni faze s katodickou
stimulaci 408 obvyklé intenzity a doby trvéani. V
alternativnim prévedeni vyndlezu anodickd stimulace 402
stoupad k maxim&lni podprahové amplitudé. V dalfim
alternativnim provedeni vyndlezu anodickd stimulace 402 stoupa
k maximdlni amplitudé, ktera je men3i neZ 3 V. V dalSim
alternativnim provedeni vyndlezu trva anodick& stimulace 402
po dobu 2 aZ 8 ms. V dal8im alternativnim provedeni vynalezu
mé& katodickd stimulace 408 kratkou dobu trvani. V dalSim
alternativnim provedeni vyndlezu trva katodickd stimulace 408
po dobu 0.3 aZ 0.8 ms. V dald3im alternativnim provedeni
vyndlezu méd katodickéd stimulace 408 velkou amplitudu. V
dal3im alternativnim provedeni vyndlezu m& katodicka
stimulace 408 amplitudu v pf¥ibliZném rozsahu 3 az 20 V. V
dal3im alternativnim provedeni vyndlezu m& katodické

stimulace 408 dobu trvani mensi neZ 0.3 ms a napéti vétsi nez
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20 V. V daldim alternativnim provedeni vyndlezu se anodicka
stimulace 402 provede vice nez 200 ms po uderu srdce. Ve
zplisobech podle téchto provedeni, pfipadné& jejich alternativ
a uprav zrejmych z uvedeneho popisu, se v prvni fazi
stimulace dosahne maximalniho potencidlu membrany, avSak bez

jeji aktivace.

Na obr. 5 je alternativni prednostni provedeni vynalezu, Vv
némZ prvni stimula&ni fézi tvori seérie 502 anodickych pulzl s
amplitudou 504. V jednom provedeni je klidova perioda 506
stejn& dlouhd jako stimulacni perioda 508 a jeji amplituda ma
zdkladovou (nulovou) hodnotu. V alternativnim provedeni se
délka klidova periody §Q§ 1i8i od délky stimulac¢ni periody
508 a jeji amplituda m& zakladovou hodnotu. Klidova perioda
506 nasleduje za kaZdou stimulaéni periodou 508 s vyjimkou
posledni stimulac¢ni periody, za kterou bezprostfedné
nasleduje druhd stimulaéni féze s katodickou stimulaci 310
obvyklé intenzity a doby trvani. V alternativnim provedeni
vyndlezu m& celkovy naboj predany sérii 502 anodické
stimulace maxim&ln& podprahovou uroveii. V dalsim
alternativnim provedeni vyndlezu se prvni stimulaé¢ni pulz
série 502 provede vice nez 200 ms po Gderu srdce. V dalSim
alternativnim provedeni vynalezu ma katodicka stimulace 510
kratkou dobu trvani. V dal3im alternativnim provedeni
vynalezu trva katodickd stimulace 510 po dobu 0.3 az 0.8 ms.
V daldim alternativnim provedeni vynalezu ma katodicka
stimulace 510 velkou amplitudu. V dalSim alternativnim
provedeni vynalezu md katodicka stimulace 510 amplitudu v
pfibliZném rozsahu 3 az 20 V. V dal3im alternativnim
provedeni vyndlezu mé& katodicka stimulace 510 dobu trvéani

mensi ne? 0.3 ms a napéti vét3i nez 20 V.
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Priklad 1

Stimulace a vodivost myokardia byly studovény na oddéleném
srdci s pouzitim pulzl rlznych polarit a fé4zi. Experimenty se
provadély na péti oddélenych krdlic¢ich srdcich pfipravenych
podle Langendorffa. Vodivost (rychlost Sifeni vlny) na
epikardiu se mé¥ila pomoci fady bipoladrnich elektrod. Mé&rilo
se v rozmezi mezi 3esti a deviti milimetry od stimulovaného
mista. Transmembranovy potencidl se zaznamenaval pomoci
plovouci vnitrobunécé¢né mikroelektrody. Zkoumany byly
nadsledujici rezZimy: jednofdzovy katodicky pulz, jednofazovy
anodicky pulz, dvoufédzovy pulz zaéinajici katodickou fazi a

dvoufazovy pulz zac¢inajici anodickou fazi.

V tabulce 1 jsou pro kazdy stimulac¢ni reZim uvedeny rychlosti
Sifeni ve sméru pric¢ném k vldknum pro stimulace tfemi, &tyfmi

a péti volty a dobou trvani pulza dvé milisekundy.

Tabulka 1
Rychlost §ifeni [cm/s] ve sméru pficném k vlédkntm, trvéni 2 ms
3V 4V 5V
Katodicky jednofazovy 189125 214+2.6 233+3.0
Anodicky jednofazovy 24.0+23 275+£2.1 313+ 1.7
Dvoufazovy, prvni katodicky 27.1+£1.2 282423 275+1.8
Dvoufazovy, prvni anodicky 26.8+2.1 285+0.7 29.7+1.8

V tabulce 2 jsou pro kaZdy rezZzim uvedeny rychlosti Siteni ve

sméru podélném s vlakny pro stimulace tfemi,

volty a dobou trvani pulzl dvé milisekundy.

Rychlost 8iteni [cm/s]

Tabulka 2

ve sméru podélném s vlakny,

3V

4v

Ctyfmi a péti

5V

trvadni 2 ms
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Katodicky jednofazovy 453+09 474+ 1.8 497+ 1.5
Anodicky jednofazovy 48.1+1.2 51.8+0.5 54.9+0.7
Dvoufazovy, prvni katodicky 50.8+0.9 526+ 1.1 528+ 1.7
Dvoufézovy, prvni anodicky 52.6+2.5 553+ 1.5 542123
Rozdily v rychlosti Sifeni (vodivosti) mezi jednofdzovym

katodickym pulzem,

jednofdzovym anodickym pulzem, dvoufdzovym

pulzem zac¢inajicim katodickou fazi a dvoufézovym pulzem
za¢inajicim anodickou fazi jsou vyznamné (p<0.001). PFi
méreni transmembranového potencidlu se zjistilo, Ze maximdlni

gradient ((dV/dt)max) ak&niho potencidlu dobfe odpovida

zménam rychlosti éifeﬁi v podélném sméru. Pro 4 V pulz o dobé
trvédni 2 ms bylo (dV/dt)max pro katodické pulzy 63.5 % 2.4

V/s a pro anodické pulzy 75.5 + 5.6 V/s.

Priklad 2

V1iv rtznych stimulaénich reZim® na srde&ni elektrofyziologii
byl zkouman na oddé€lenych kradlicich srdcich pfipravenych
Langendorffovou metodou. Stimulaci tvorily obdélnikové pulzy

o konstantnim napéti. Zkoumaly se nédsledujici reZimy:

jednofdzovy anodicky pulz,
dvoufazovy pulz zac¢inajici
zaCinajici katodickou fézi.
rozmezi od jednoho do péti

v3echny stimulaéni reZimy.

jednofdzovy katodicky pulz,

anodickou fézi a dvoufdzovy pulz
Pouzité napéti se mé&nilo v

voltd s krokem jeden volt pro

Doba trvani pulzu se mé€nila v

rozmezi od dvou do desiti milisekund s krokem dvé

milisekundy. Epikardidlni rychlosti $ifeni se mérily podél a

napfi¢ sméru ventrikuldrnich vlaken mezi vzdalenostmi tri a

Sest milimetrd od volné stény levé komory. Na obr.

6 a7l je

ukdzan vliv doby trvani stimulac¢niho pulzu a stimulac¢niho

rezimu na rychlosti §i¥eni.
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Na obr. 6 jsou rychlosti mé&¥ené mezi tfemi a Sesti milimetry

pri&né& ke smé&ru vlaken. V této oblasti vykazuje v celém
zkouSeném rozsahu délek pulzu nejmen$i rychlost 35ireni
jednofazovad katodickd stimulace 602. Poté néasleduje
jédnofézové'anodické stimulace 604 a dvoufazové stimulace s
prvni katodickou féazi 606. Nejrychlejsi Sireni vlny (nejlepsi
vodivost)

fazi 608.

vykazuje dvoufidzovad stimulace s prvni anodickou

Na obr. 7 jsou rychlosti 3ifeni m&fené mezi tfemi a Sesti
milimetry rovnobé&zné& se smérem vldken. V této oblasti
vykazuje v celém zkouSeném rozsahu délek pulzu nejmensSi

vodivost jednofdzova katodickd stimulace 702.

Vysledky jednofdzové anodické stimulace 704 a dvoufazové
stimulace s prvni katodickou f&zi 706 jsou prakticky shodné,
jednofazovad anodickéd stimulace vykazuje nepatrné vétsi
vodivost. Nejrychlejdi 3ifeni vlny vykazuje dvoufdzova

stimulace s prvni anodickou f&zi 708.

V jednom aspektu vyndlezu se elektrickou stimulaci plsobi na
srde¢ni sval. Anodickéd slozka dvoufazové elektrické stimulace
zvy8uje kontraktilitu srdce hyperpolarizaci tkané& pred
excitaci, coZ vede k rychlej8imu $i¥eni impulzu a uvolnéni
vét3iho mnozZstvi vnitrobunécéného vapniku a tim nakonec k

leps8i kontrakci.

Katodickd sloZka stimulace eliminuje nedostatky anodické
stimulace. Vysledkem je ulinnad srdedni stimulace pfi napéti
niZ3im, neZ by bylo potfeba pouze s anodickou stimulaci. Tim
se dale jednak Setfi baterie kardiostimuldtoru a také

zmen3uje posSkozeni tkané.
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Ve druhém aspektu vyndlezu se dvoufdzovd elektrickd stimulace
provadi do srdeé¢ni krevni nédplné&, tj. krve, kterd vstupuje do
srdce a obklopuje jej. Tim je umoZnéna stimulace srdce bez
pfimého styku elektrod se srde&ni tké&ni, &imZ se minimalizuje
riziko poSkozeni takové tkdné. Stimulacni prah dvoufazové
stimulace provadéné pfes krevni ndpli leZi ve stejném rozsahu
jako standardni podnéty provadéné pfimo do srded&niho svalu.
VyuZitim dvoufdzova elektrickad stimulace provadéné do srdedni
krevni naplné je tedy moZné dosdhnout zlepSené kontrakce
srdce bez stahl kosternich svalt, podkozeni srde&niho svalu i

nepriznivych vlivl na krevni népli.

Ve tfetim aspektu vyndlezu se dvoufazovou elektrickou
stimulaci plsobi na pfiénéApruhované'svalstvo. Kombinace
anodické a katodické stimulace vede ke kontrakci vé&tsiho
poCtu svalovych motorickych jednotek p¥i men3im napé&ti, tj.

lep3i svalové odezvé.

Z vySe popsaného zakladniho konceptu vyndlezu je jisté&
odbornikim zfejmé, Ze uvedeny popis provedeni vyndlezu je
pouze prikladny, nikoliv omezujici. Odbornikim jsou jistd&
zféjmé mnohé moZné zmény, zlepSeni ¢i Gpravy, které v této
patentové prihl&Sce popséany nejsou; VSechny takové zmény,
zlepSeni Ci Upravy by proto mé&ly byt posouzeny v duchu a
rozsahu pripojenych patentovych narokta. Dale, stimuladéni
pulzy podle vyndlezu jsou v moZnostech spravné& naprogramované
stavajici elektroniky kardiostimuldtorli. Proto se vynalez

omezuje pouze na nasledujici ndroky a jejich ekvivalenty.
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PATENTOVE NAROKY (UPRAVENE)
1. Zatrizeni pro elektrickou stimulaci srdce, vyznadujici se

tim, Ze zahrnuje:

vodice pro aplikovani elektrické stimulace do srdedni krevni
néplné; a

stimula&ni generdtor pripojeny k vodidim, kde stimuladéni
generator vytvari dvoufdzovy elektricky signél, kterym se
pfes vodice stimuluje krevni néplii srdce tak, aby se doséhlo
stimulace srdce, elektricky signédl se sklada z:

prvni stimulac¢ni faze s polaritou prvni faze, amplitudou
prvni faze, tvarem prvni féze a dobou trvani prvni faze; a
druhé stimulacni féze s polaritou druhé faze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé faze a dobou trvani druhé faze,

kde polarita prvni faze je kladna.

2. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku 1,
vyznacujici se tim, Ze prvni stimula&dni faze a druha
stimulac¢ni faze se do srdeéni krevni népln& aplikuji

bezprostredné za sebou.

3. zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku 1,
vyznac¢ujici se tim, Ze amplituda prvni féze je maximilni

podprahovd amplituda.

4. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku 3,
vyznadujici se tim, Ze maximadlni podprahovad amplituda je asi

0.5 az 3.5 voltu.

5. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku 1,
vyznacujici se tim, Ze doba trvani prvni faze je nejméné tak

dlouhéd, jako doba trvani druhé faze.

o sttt Plsbeo- 67
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6. Zarizenl pro elektrickou stimulaci srdce podle néaroku 1,
vyznacujici se tim, Ze doba trvani prvni faze je asi jedna az

devét milisexund.

7. ZatizenZ pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku 1,
vyznacujici se tim, Ze doba trvadni druhé faze je asi 0.2 a?

0.9 milisekundy.

8. Zatizenl pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku 1,
vyznaéujici se tim, Ze amplituda druhé faze je asi dva a?

dvacet voltu.

9. Zarizen! pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku 1,
vyznadujici se tim, Ze prvni stimula&ni fédze se zah&ji vice

nez 200 milisekund po dokonCeni cyklu tUderu srdce.

10. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce, vyznadujici se
tim, Ze zahrnuje:

vodiCe pro aplikovdni elektrické stimulace do srde&ni krevni
ndplné; a

stimulacni generdtor pfripojeny k vodi&tm, kde stimuladni
generator vytvari dvoufdzovy elektricky signal, kterym se
pfes vodice stimuluje krevni nédpli srdce tak, aby se dosahlo
stimulace srdce, elektricky signdl se sklada z:

prvni stimulaéni fadze s polaritou prvni faze, amplitudou
prvni faze, tvarem prvni fédze a dobou trvani prvni faze; a
druhé stimulacni fadze s polaritou druhé faze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé fize a dobou trvani druhé faze;

kde amplituda prvni f4ze je men3i neZ amplituda druhé féaze.
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11. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce, vyznacuijici se
tim, Ze zahrnuje:

vodice pro aplikovani elektrické stimulace do srde&ni krevni
naplné; a

stimulacni generdtor p¥ipojeny k vodidélm, kde stimulaéni
generator vytvari dvoufédzovy elektricky signéal, kterym se
pfes vodicCe stimuluje krevni ndplii srdce tak, aby se doséahlo
stimulace srdce, elektricky signal se sklada z:

prvni stimulac¢ni faze s polaritou prvni féaze, amplitudou
prvni faze, tvarem prvni faze a dobou trvaniprvni faze; a
druhé stimulaéni féze s polaritou druhé faze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé faze a dobou trvani druhé faze;

kde amplituda prvni féaze se zvét3uje postupné od z&kladni

hodnoty na druhou hodnotu.

12. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle néroku

11, vyznacdujici se tim, Ze druhd hodnota je rovna amplitudé

druhé faze.

13. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle néaroku
11, wvyznacdujici se tim, e druhd hodnota je maximdlni

podprahovad amplituda.

14. Zatrizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku
13, vyznaéujici se tim, Ze maximdlni podprahova amplituda je

asi 0.5 aZ 3.5 voltu.

15. Zatizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku
11, vyznaéujici se tim, Ze doba trvani prvni faze je nejméné

tak dlouha, jako doba trvani druhé féaze.
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16. Zatizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle néroku
11, vyznadujici se tim, Ze doba trvani prvni faze je asi

jedna az devét milisekund.

17. zatizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku
11, vyznadujici se tim, Ze doba trvani druhé faze je asi 0.2

az 0.9 milisekundy.

18. Zatizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku
11, vyznadujici se tim, Ze amplituda druhé faze je asi dva az

dvacet voltu.

19.  Zafizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle néaroku
11, vyznadujici se tim, Ze doba trvani druhé fézebje kratsi
neZ 0.3 milisekundy a amplituda druhé féaze je veét3i nez 20

voltu.

20. ZaFizeni pro elektrickou stimulaci srdce, vyznacdujici se
tim, Ze zahrnuje:

vodi&e pro aplikovani elektrické stimulace do srde&ni krevni
ndplné; a

stimula&ni generdtor pfipojeny k vodiclm, kde stimulacni
generator vytvari dvoufdzovy elektricky signal, kterym se
pres vodide stimuluje krevni ndpli srdce tak, aby se dosahlo
stimulace srdce, elektricky signal se sklada z:

prvni stimuladni faze s polaritou prvni faze, amplitudou
prvni faze, tvarem prvni faze a dobou trvani prvni faze; a
druhé stimuladni faze s polaritou druhé féze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé faze a dobou trvani druhé faze;

kde doba trvani druhé féaze je kratd3i nez 0.3 milisekundy a

amplituda druhé faze je vét5i nez 20 voltd.
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21. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce, vyznacdujici se
tim, Ze zahrnuje:

vodide pro aplikovani elektrické stimulace do srdec¢ni krevni
naplné; a

stimula¢ni generdtor ptipojeny k vodiclm, kde stimulacdni
generdtor vytvari dvoufdzovy elektricky signdl, kterym se
pres vodicde stimuluje krevni népln srdce tak, aby se dosahlo
stimulace srdce, elektricky signdl se sklada z:

prvni stimulac¢ni féze s polaritou prvni féze, amplitudou
prvni fé&ze, tvarem prvni faze a dobou trvani prvni faze; a
druhé stimuladéni fadze s polaritou druhé faze, amplitudou
druhé faze, tvarem druhé faze a dobou trvéni druhé faze;

kde prvni stimulac¢ni féze d&le zahrnuje sérii stimulacnich
pulzd s predem urcenou amplitudou, polaritou a dobou trvani;
N .

kde prvni stimulac¢ni faze dale zahrnuje sérii klidovych

period.

22. Zatizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle néaroku
21, wvyznadujici se tim, Ze aplikace prvni stimulaéni faze
ddle zahrnuje aplikaci klidové periody se zadkladni amplitudou

po nejméné jednom stimulac¢nim pulzu.

23. Zarizeni pro elektrickou stimulaci srdce podle naroku
22, vyznacujici se tim, Ze klidova perioda m& stejnou dobu

trvani jako je doba trvani stimulac¢niho pulzu.
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