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1 Uvod

Fibrilace sini (FS) je nejcastéjsi setrvalou poruchou srde¢niho
rytmu. Je diagnostikovana u 1-2 % populace a vyskyt stale
roste. Provazi ji zvySend morbidita a mortalita, napfiklad
riziko cévni mozkové ptihody (CMP) je pétinasobné. To
je diivodem stalého hledani optimélni 1écby pacientt: s FS.

Doporucené postupy u pacienttt s fibrilaci sini byly
publikovény v letech 2001 a 2006". Slo o spole¢na guidelines
Evropské kardiologické spole¢nosti (European Society of
Cardiology, ECS) a americkych kardiologickych asociaci
(AHA, ACC). Od té doby bylo prezentoviano mnoho di-
lezitych studii a vyvstala potfeba inovace. V srpnu 2010
byla zverejnéna kompletné prepracovana nova evropska
guidelines, vypracovana jen Evropskou kardiologickou
spolec¢nosti.? Pro americky kontinent bylo na prelomu roku
2010-2011 zahdjeno vydéavani zatim jen velmi mirnych
aktualizaci guidelines z roku 2006.>* Dalsi aktualizace
budou patrné nasledovat podle prubéhu schvalovani novych
lécebnych postupti.

V Ceské republice byla doporuceni pro lé¢bu pacientt
s fibrilaci sini oponovana na podzim 2003.° Vzhledem
k vyraznému rozvoji lé¢ebnych metod nyni predkladame
novou verzi. Ta vychazi zejména z evropskych guidelines,
ale prihlizi i k americkym aktualizacim a dal$im zdrojim
a studiim, které byly od prezentace evropskych guidelines
zvefejnény. Protoze vyvoj poznatki o fibrilaci sini je velmi
dynamicky, zejména v oblasti prevence tromboembolickych
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ptihod, Ize predpokladat nutnost ¢astéjsich inovaci, patrné
také formou dopliiku.

2 Definice, klasifikace, etiologie

2.1 Definice fibrilace sini

Jde o supraventrikularni arytmii charakterizovanou rychlou
nekoordinovanou akeci sini. Na elektrokardiografickém
zdznamu nejsou patrny jasné viny P, nékdy lze rozpoznat
vlnéni izoelektrické linie ¢i rychlé fibrila¢ni vinky o frekven-
ci > 300/min, a to zejména ve svodu V,. VInky se mohou
misty do ur¢ité miry zpravidelnit a zvétsit (tzv. hrubovlnna
FS, zaménovana nékdy za flutter sini ¢i sinové tachykardie
nebo nespravné popisovana jako fibrilo-flutter sini). Frek-
vence prace komor je zavisla na pfevodnich vlastnostech AV
uzlu, ptitomnosti akcesornich drah, tonu sympatiku a vagu
a velmi podstatné také na vlivu medikace. U neléé¢eného
nemocného je zcela nepravidelny interval R-R (,,absolutni®
arytmie) a frekvence komor 100-160/min. Nékdy je akce
komor relativné vyrovnana a kolisa v malém rozmezi, jindy
je zcela nevyrovnand. Pri vy$$im prevodu na komory mohou
byt nékteré nebo vsechny komplexy QRS aberované. Pravi-
delnd akce komor je typicka pro atrioventrikuldrni blokadu
a nahradni junk¢ni ¢i komorovy rytmus, aktivni ndhradni
rytmus a prechod fibrilace sini v jinou arytmii. Fibrilaci
sini mtize maskovat také pravidelny stimulovany rytmus.
Jako fibrilace sini se oznacuji epizody trvajici > 30 sekund,
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za urcitych okolnosti mohou mit vyznam i arytmie kratsi,

naopak klinicky vyznam mivaji vétSinou az delsi epizody.>*
Pro stanoveni diagndzy fibrilace sini jsou tedy diilezita

nasledujici kritéria:

> nepravidelnd akce komor s nepravidelnymi intervaly
R-R,

> absence jednozna¢nych a pravidelnych vin P, fibrila¢ni
vlnky jsou nejlépe hodnotitelné ve svodu V,,

> frekvence fibrila¢nich vinek > 300/min (< 200 ms),

> arytmie trvd minimalné 30 sekund.

2.2 Jiné arytmie, které se vyskytuji s fibrilaci sini

Fibrilace sini se mize vyskytovat samostatné, nebo muze byt
spojena s jinymi supraventrikularnimi arytmiemi. Casty je
spole¢ny vyskyt s flutterem sini, kdy se obé arytmie u téhoz
nemocného mohou stridat ¢i prechdzet jedna v druhou.
Pfi 1é¢bé antiarytmiky skupiny IC ¢i IIT se siné mohou
stabilizovat jen do urcité miry a misto fibrilace sini dochazi
k atakam flutteru (,flutter IC ¢i III%). Typicky flutter sini
ma definovany reentry okruh kolem anulu trikuspidalni
chlopné. Siti se nejéastéji proti sméru hodinovych rucic¢ek
(counterclockwise flutter), je charakteristicky aktivitou sini
ptipominajici v EKG zuby pily ve svodech II, III, aVE. Pfi
opa¢ném sméru $iteni (clockwise flutter) jsou viny P ve svo-
dech II, II1, aVF pozitivni. Frekvence sini u neléé¢eného flut-
teru byva obvykle 240-300/min, prevod pak obvykle 2:1
nebo obecné n : 1. K ozfejment sifiové aktivity u arytmie
s rychlou odpovédi komor lze vyuzit farmaka ¢i manévry
zpomalujici vedeni v atrioventrikularnim (AV) uzlu (masaz
karotického sinu, Valsalviiv manévr, i.v. adenosin). Vzdcné
muze pti tzv. deblokaci flutteru dojit k prevodu 1: 1. Pfi
reentry okruhu mimo trikuspidalni anulus (napf. kolem
mitralniho anulu, jizvy nebo fibrotického loziska v sinich)
hovofime o atypickém flutteru. Fibrilace sini miize byt
spojena i se sinovymi tachykardiemi, s AV nodalni a AV
reentry tachykardii: tyto tachykardie ji dokonce mohou
spoustét. Velmi ¢asto lze u pacientt s paroxysmalni fibrilaci
sini pti EKG monitoraci zachytit ¢etné supraventrikularni
extrasystoly nebo jejich salvy, které fibrilace sini spoustéji.

2.3 Klasifikace fibrilact sinf

Fibrilace sini muzeme klasifikovat podle fady hledisek.
Jako izolovana (,,lone®) fibrilace sini je oznacovana arytmie
bez ptitomného kardiovaskularniho onemocnéni. Pojem
idiopaticka fibrilace sini vyjadfuje spiSe skute¢nost, Ze jsme
nenalezli jasnou vyvolavajici pfi¢inu ¢i zndmé onemocnéni.
V literature se Ize casto setkat s pojmem ,nechlopenni®
(»nonvalvular®) fibrilace sini, ktera popisuje arytmie bez
pritomnosti zavazné chlopenni vady ¢i ndhrady a ma
vyznam v posuzovani rizika tromboembolie. Jako sekun-
darni fibrilace sini popisujeme pfihody vzniklé pii infarktu
myokardu, po kardiochirurgickych operacich, pri perikardi-
tidé ¢i myokarditidé, plicni embolii, tyreopatii, pneumonii
a dal$ich onemocnénich. V soucasnosti se nejcastéji dopo-
rucuje déleni na fibrilace sini jako prvni dokumentovanou
ataku, paroxysmalni, perzistujici, dlouhodobé perzistujici
a permanentni fibrilace sini (tabulka 1).
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Tab. 1 Typy fibrilace sini

Typ fibrilace sini

Poprvé diagnostikovana  Prvné diagnostikovana, nezavisle na trvani

Paroxysmalni Epizody konci spontdnné, obvykle

do 48 hodin

Perzistujici Epizody delsi nez 7 dni ¢i vyzadujici

kardioverzi

Perzistujici dlouhodobé  Trvani déle nez 1 rok, ale stéle pldnovéana

obnova sinusového rytmu (napf. ablaci)

Permanentni Dlouhodobé trvani FS, akceptovana

|ékafem i pacientem jako setrvald

Poprvé zjisténd epizoda fibrilace sini u daného pacienta
mize byt symptomatickd i asymptomatickd, spontanné
kon¢ici i pretrvavajici. Miize jit o jedinou epizodu, nebo
miize v budoucnu recidivovat. Jako recidivujici fibrilace sini
se oznacuje pripad, kdy ma pacient dokumentovany alespon
dvé ataky. Paroxysmdlni fibrilace sini je pojmenovani pro
recidivy FS, které kon¢i spontanné. Oznacujeme tak epizody
trvajici alespon 30 sekund, i kdyz za ur¢itych okolnosti maji
vyznam i epizody krat$i. Pokud fibrilace pretrvava déle nez
sedm dni, hovotime o perzistujici fibrilaci sini. Epizody
obvykle kon¢i az po provedené kardioverzi, at uz medika-
mentdzni, nebo po elektrokardioverzi. U jednoho pacienta
se mohou soucasné vyskytovat krat$i paroxysmy fibrilace
sini i epizody perzistujici formy. Dlouhodobé perzistujici
fibrilace sini trva déle nez rok, ale stale zvazujeme kontrolu
rytmu. Permanentni fibrilace sini vétsinou pretrvava nebo
¢asné recidivuje i po kardioverzich a ptijali jsme ji jiz jako
trvaly srde¢ni rytmus pacienta.’

Pfi posuzovani FS u individualniho nemocného vsak
musime prihlédnout k fadé jinych faktord, jako je sympto-
matologie, hemodynamicky vliv, trvani fibrilace ¢i frekvence
atak, vék pacienta, pfitomnost a zavaznost kardidlniho
onemocnéni a dalsich pridruzenych chorob.

Fibrilace sini obvykle zacina jako paroxysmalni, v pri-
béhu let u vétsiny pacientt progreduje do setrvalejsich
forem. K této progresi nedochazi pouze u minimalniho
poctu pacientti (2-3 %).” Nezavislymi prediktory progrese
fibrilace sini jsou srde¢ni selhani, vék nad 75 let, predchozi
CMP nebo transitorni ischemickd ataka (TIA), chronickd
obstrukéni plicni nemoc a hypertenze (tzv. skore HATCH?).
U nové zjisténé fibrilace sini je riziko rekurence v prvnim
roce 10 %, v dalSich letech 5 %. Asymptomatické zachvaty
fibrilace sini jsou ¢etné i u symptomatickych pacienta.

2.4 Priciny a rizikové faktory vzniku fibrilace sinf

Vyskyt pribyva s vékem, patrné v dusledku fibrotizace myo-
kardu a ztraty myocyta (tabulka 2). Z kardiovaskuldrnich
onemocnéni je nejcastéjsim rizikovym faktorem hypertenze.
Jak s vékem, tak i s pritomnosti hypertenze také stoupa
riziko tromboembolickych komplikaci. Dalsi pri¢inou
FS muze byt srdecni selhdni. Chlopenni vady lze zjistit az
u 30 % pacientd s fibrilaci sini. Castéji se s ni setkdame
u kardiomyopatii, at jiz jde o primarni onemocnéni s po-
rusenymi elektrofyziologickymi vlastnostmi pti rtiznych
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Tab. 2 Remodela¢ni zmény v sinich, spojené se vznikem
a udrzovanim fibrilace sini

Remodelace sini

= Dilatace
Extracelularni zmény

» Fibroza

n Zanétlivé zmény

» Depozita amyloidu
Poruchy myocyta

= Apoptoza

= Nekroza

s Hypertrofie

» Dediferenciace

» Poruchy mezibunécného spojeni (gap junction)
» Nitrobunécné zmény
Mikrovaskularni zmény

Remodelace endokardu (endomyokardialni fibréza)

mutacich elektrickych kandl, nebo o rtizné myopatie.
U 10-15 % nemocnych lze zjistit defekt sinového septa,
ktery je také spojen s rizikem CMP. Ischemickd choroba
srdecni s postizenim koronarnich tepen je pfitomna u 20 %
pacientti s fibrilaci sini. Z endokrinnich chorob je nejéastéjsi
porucha funkce $titné Zldzy, at uz ve formé manifestni, nebo
subklinické. Cetnost vyskytu dysfunkce $titné zlazy zvysuje
antiarytmicka medikace amiodaronem. Az 25 % pacientti
s fibrilaci sini je obéznich - s tim je ¢aste¢né spojen i vyskyt
diabetes mellitus, ktery predstavuje riziko pro vznik fibrilace
sini i tromboembolismu. Z dalsich rizikovych faktori je
dulezitd chronickd obstrukéni plicni nemoc, spdnkovd apnoe
a chronické onemocnéni ledvin.>"°

Existuje také genetickd predispozice k fibrilaci sini. Vy-
skytuje se ¢astéji u syndromu dlouhého i kratkého intervalu
QT, syndromu Brugadovych, hypertrofické kardiomyopatie
a dalsich chorob s familidarnim vyskytem. Kromé toho
existuje familidrni vyskyt i samotné izolované fibrilace

vy 7 ’

sini — byly popsany rodiny s vys$im vyskytem této arytmie.

2.5 Patofyziologie a mechanismus vzniku

2.5.1 Anatomicky substrat

Fibrilace sini vznika na podkladé strukturdlné zménénych,
ale i pomérné zdravych srde¢nich sini. Strukturdlni zmény
sini jsou geometrické (dilatace) a anatomicko-histologické
(vazivovd prestavba, ukladani amyloidu apod.)."""** Domi-
nantnim srde¢nim oddilem pro vznik fibrilace je leva sin,
ucast pravé siné je méné vyznamna. Strukturdlni zmény sini
vznikaji v disledku primarnich kardiovaskuldrnich one-
mocnéni a stavil a soucasné jsou navozovany a zhorSovany
vlastni fibrilaci. Tato tzv. arytmii indukovand remodelace se
déje casné na elektrické urovni a pozdéji i na strukturalni
a mechanické drovni.'>' Fibrilace sini tak uzavird bludny
kruh, ve kterém sama sebe dédle zhorsuje. Cim déle trva,
tim vice jsou strukturalni zmény zpravidla vyjadreny.
Vseobecné plati, ze zmény jsou vyraznéjsi u paroxysmalni
formy nez u perzistentni, existuji vsak casté vyjimky.2>*!
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vy vvsos

Pokrocila remodelace sini je pfi¢inou niZsi tispésnosti 1écby,
konkrétné kontroly rytmu u fibrilace sini, a to farmakolo-
gické i nefarmakologické (napt. kardioverze, ablace).

Obnoveni sinusového rytmu byva spojeno s tiplnou nebo
jen ¢aste¢nou upravou téchto zmén, tj. s tzv. reverzni remo-
delaci.'”-* Nékteré zmény, jako fibréza a jizveni v myokardu,
v$ak reverzibilni nejsou.

2.5.2 Mechanismus vzniku

Na mechanismu vzniku fibrilace sini se podili ektopicka
i reentry aktivita. U zadné formy fibrilace sini neplati
uniformni mechanismus, i kdyz ektopie je Castéjsi u pa-
roxysmalnich forem a reentry u forem perzistujicich.
Spoustécem i udrzovacim faktorem muze byt pokracujici
ektopicka aktivita. Ektopicka loziska se vétSinou nachdzeji
v oblasti usti plicich 7il, ale také napt. v koronarnim sinu,
Marshallové ligamentu, usti horni duté zily nebo ve volné
sténé levé i pravé siné. Kromé toho miize byt fibrilace
sini udrzovana setrvalou aktivaci lokalizovanych reentry
okruhii nebo velkych makro-reentry okruht. Spektrum
mechanismi vzniku fibrilace sini se tedy mtize individualné
pohybovat od izolovaného ektopického fokusu z plicni Zily
az po kombinaci vSech uvedenych zdrojt. Déle se na jejim
spousténi a udrzovani podili autonomni nervovy systém,
a to prostrednictvim perikardialnich autonomnich ganglii.

Fibrilace sini se ¢asto vyskytuje u pacientt se srdecnim
selhdnim. Mechanismem jsou zde strukturalni zmény,
zejména vznik jizev a fibrotizace myokardu, dilatace
a pretizeni sini i vliv zvy$ené neurohumoralni regulace.
Rychla frekvence sini vSak sama o sobé zhorsuje jejich
funkci a muze vést k poklesu funkce levé komory (tzv.
tachykardickd kardiomyopatie). Kromé frekvence ma sviij
vliv i nepravidelna akce komor, pfipadné medikace. Studie
po ablaci AV junkce i po selektivni ablaci pro fibrilaci sini
ukazaly, Ze ¢ast téchto zmén je reverzibilnich. Po ablaci se
zlep$i ¢i v nékterych pripadech zcela normalizuje funkce
levé komory. Fibrilace sini tedy miiZe byt ndsledkem i pfici-
nou srdecniho selhdni.

Zvysené riziko tromboembolie u fibrilace sini se klasic-
ky vysvétluje stagnaci krve ve zménéné levé sini a jejim
ousku. Kromé toho je pravdépodobné, Ze fibrilace sini
sama navozuje urcity hyperkoagula¢ni stav. Soucasné je
i markerem jinych chorob predisponujicich k CMP, jako
jsou aterosklerdza aorty, cerebrovaskuldrni onemocnéni
a kalcifikace mitralniho prstence.

3 Vyskyt, progndza, vysetfeni

3.1 Epidemiologie fibrilace sini

Fibrilace sini byva pravem oznacovana jako kardiovas-
kuldrni epidemie. Touto nejcastéjsi poruchou srde¢niho
rytmu je postizeno cca $est milioni Evropant, odhado-
vana prevalence v celkové populaci ¢ini 1-2 %.> Mnoho
dalsich jedinct v populaci ma formu asymptomatickou,
nediagnostikovanou. V pristich 50 letech se zfejmé preva-
lence FS az zdvojnasobi, nebot vzrista s vékem - ve véku

do 40-50 let < 0,5 %, ale ve véku nad 80 let dosahuje
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5-15 %.** Evropské popula¢ni studie udavaji prevalenci
5,5 % u jedincti nad 55 let, incidenci 9,9/1 000 osobo-rokt.?
Castéji postihuje muze. Riziko onemocnéni FS pro jedince
star$iho 40 let je cca 25 %.* To je pro srovndni vice nez
napf. pravdépodobnost onemocnéni karcinomem prsu
u zen (cca 11 %).

3.2 Progndza
Pacienti s fibrilaci sini maji zvy$enou morbiditu i mortalitu
oproti pacientiim se sinusovym rytmem. Mortalita pacientt
s FS je dvojnasobna, nezavisle na ostatnich faktorech.?

Zakladni pri¢inou zvy$ené morbidity pfi fibrilaci sini
jsou tromboembolické ptihody. Riziko CMP je zvySeno
priblizné pétkrat, v zavislosti na faktorech rizikové stra-
tifikace tromboembolismu. Priblizné kazda pata CMP je
podminéna fibrilaci sini,*® byva navic zdvaznéjsi nez CMP
jiného ptvodu. CMP spojené s fibrilaci sini maji vyssi
30denni mortalitu, horsi pribéh, castéjsi recidivy a dva-
krat castéji jsou fatalni. Rezidua po CMP pti fibrilaci sini
jsou vyrazné horsi nez po CMP jiného ptivodu. Pacienti
s paroxysmalni formou fibrilace sini maji podobné riziko
CMP jako pacienti s formou perzistentni ¢i permanentni.”’
Riziko periferni embolizace mimo CNS je u muzi s fibrilaci
sini vyssi 4krat, u Zen az 5,7krat.®

Fibrilace sini mtze byt spojena se zhorsenim kognitivnich
funkci véetné vaskularni demence, zfejmé na podkladé
asymptomatickych cerebralnich mikroinfarktd.” Zhorsuje
kvalitu Zivota, snizuje toleranci namahy, coZ bylo objektivi-
zovano v nékolika studiich standardizovanymi dotazniky.*
Hospitalizace pti fibrilaci sini tvofi az tfetinu vSech hospita-
lizaci pro arytmie. Hlavnimi diivody jsou akutni symptomy
vyzadujici 1écbu, dale tromboembolické prihody, srde¢ni
selhani a dalsi. Srdecni selhdni a fibrilace sini jsou provazana
onemocnéni. Vyskyt fibrilace sini pfi srde¢nim selhani je
Castéjsi, v zavislosti na jeho stupni o 10-25 %. Samotnd
fibrilace sini vSak miize srde¢ni selhani zhorSovat nebo
vyvolavat. U ¢asti pacientt se projevy srde¢niho selhani
a dysfunkce levé komory vyskytuji jen v dtsledku fibrilace

sini.

3.3 Klinicky obraz

Fibrilace sini mitize byt symptomaticka i asymptomaticka.
Obtize kolisaji i u téhoz pacienta, asymptomatickych
atak muze byt az 70 %. Symptomy zaviseji na frekvenci
a pravidelnosti akce komor, trvani arytmie, pfitomnosti
srdeéniho onemocnéni a individudlni vnimavosti pacienta.
Obvyklé jsou palpitace, bolest na hrudi, sniZzena tolerance
zatéze, dusnost, Unava, zdvraté. Prvnim projevem muze
byt i cévni mozkova prihoda nebo zhor$eni srde¢niho
selhani. Hemodynamické disledky fibrilace sini souviseji
se tfemi faktory: neptiméfenou frekvenci komor, ktera je
dana prevodnimi vlastnostmi AV uzlu, nepravidelnosti
akce komor a také ztratou synchronizované akce sini.
Pacienti s pomalejsi a vyrovnanéjsi akci komor maji obtize
mensi. Symptomaticka byva spise paroxysmalni FS, a to
hlavné ve svych pocatcich. U starsich pacientli mohou
byt zhor$eny kognitivni funkce, a to jednak v dusledku
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hypoperfuze mozku, jednak v dusledku opakovanych
mozkovych embolizaci. Nerozpoznané mikroembolizace
jsou u nékterych nemocnych s fibrilaci sini patrné pri¢inou
predc¢asné demence. K posouzeni symptomi u fibrilace sini
je navrhovano tzv. skére EHRA I-IV? podobné klasifikaci
symptomu pri srde¢nim selhdni NYHA I-IV. V praxi je
jednodussi stuperi obtizi popsat jen slovné. Lze napt. uvést,
zda je fibrilace sini asymptomatickd, symptomatickd mirné
nebo vyrazné, pfipadné typ symptomdi popsat.

Pacienti s fibrilaci sini maji snizenou kvalitu Zivota,
predevsim v zavislosti na projevech arytmie. Kvalitu Zivota
v§ak vyrazné ovliviiuje i 1é¢ba. Napt. nutnost ¢astych kontrol
je diivodem nizké adherence k dlouhodob¢ antikoagula¢ni
1écbé. Prispivd k tomu i vyskyt krvacivych komplikaci ¢i
jejich riziko, které by nemocny mél vzit v uvahu pti vykonu
nékterych povolani ¢i sportovnich aktivit s rizikem trazu.

34 Vysetteni pacientl s fibrilaci sini

Vstupni vysetfeni pacientt s fibrilaci sini nebo se suspektni
fibrilaci sini by mélo byt zameéfeno na symptomy arytmie,
pridatnd onemocnéni a event. komplikace fibrilace a riziko-
vé faktory tromboembolie. Na zakladé téchto vySetfeni by
meéla byt pro daného pacienta stanovena klasifikace arytmie
a strategie dalsi 1écby.

3.4.1 Vstupni vysetieni u vsech pacientl

> Anamnéza: pritomnost fibrilace sini v rodiné, zakladni
symptomy (palpitace, dusnost, unavnost, sniZena
tolerance namahy, zavraté, oprese na hrudi, synkopa),
event. spoustéci faktory arytmie (zatéz, emoce, alkohol),
pridatna onemocnéni (hypertenze, diabetes mellitus,
srde¢ni selhani, ICHS, cévni mozkové prihody, one-
mocnéni perifernich tepen, tyreopatie, chronické plicni
onemocnéni), predchozi a stavajici farmakoterapie,
abuzus alkoholu;

> Fyzikalni vySetfeni véetné zjisténi hodnoty krevniho
tlaku, hmotnosti a vysky;

> 12svodové EKG: zakladni rytmus, ischemické zmény, hy-
pertrofie levé komory, raménkové blokddy, preexcitace,
prevodni intervaly (PR, QRS, QT);

> Transthorakdlni echokardiografie: funkce levé komory,
velikost sini, tloustka stén, chlopenni vady;

> Laboratorni vy$etfeni: hormony §titné zlazy, zdkladni
biochemie véetné iont, koncentrace kreatininu,
glykémie, lipidové spektrum, krevni obraz, zdkladni
koagulogram.

3.4.2 Vysetfeni indikovana u vybranych pacientt
> Zatézovy test (ergometrie, béhdtko): pfi podezreni
na ICHS, ke kontrole odpovédi komor pri zatézi;
> Ambulantni EKG monitorace:
> u jedinct s podezfenim na fibrilaci sini: k zachytu
fibrilace, korelace se symptomy, u pacientti s opakova-
nymi synkopami, po cévni mozkové pithodé (vcetné
»kryptogenni®);
> u jedinct s jiz zjisténou fibrilaci sini: k zachytu
fibrilace v¢etné asymptomatickych epizod, kontrola

CorVasa 2011;53(Suppl 1)



uc¢inku 1écby, kontrola odpovédi komor pri FS.
Moznosti EKG monitorace: kontinualni (holterovskeé)
monitorovani EKG (24 hodin az 7 dnt1), transtelefonni
epizodické zdaznamniky, externi smyckové zaznam-
niky (az nékolik tydnii), detekce sinovych signala
z implantovanych kardiostimulatort, defibrilatort,
implantabilni smyckové zdznamniky;
> Transezofagedlni echokardiografie: k vylouceni in-
trakardidlni trombdzy pred elektrickou kardioverzi ¢i
katetrovou ablaci, uptesnéni nalezu z transthorakalni
echokardiografie.

3.4.3 Vysetreni vetsinou neindikovana u pacientl
s fibrilaci sini

> Koronarografie: indikovana dle platnych doporuceni
pouze pri symptomech ¢i priikazu myokardialni ische-
mie, suspektni ICHS;

> Elektrofyziologické vysetfeni: indikovdno pouze pfi
zachytu jinych supraventrikularnich arytmii, které
mohou fibrilace sini spoustét a mohou byt vyteseny
katetrovou ablaci nebo jako soucast vlastni katetrové
ablace fibrilace sini.

344 Sledovani pacientl s fibrilaci sinf

Vstupni vySetfeni, klasifikaci a rozvahu o strategii 1é¢by
by mél zajistit kardiolog. Dalsi sledovani by mélo probihat
ve spolupraci kardiologa, internisty a praktického lékare.
Zalezi na typu fibrilace, onemocnéni srdce a dalsich cho-
robach.

Kontrolni 12svodové EKG by mélo byt sledovano
v pravidelnych intervalech, k ozfejmeni aktualniho rytmu,
vylouceni proarytmogenniho vlivu antiarytmik atd. Pri
zhorseni stavu, zméné charakteru onemocnéni by méla byt
provedena kontrolni vysetfeni, v¢etné napf. EKG monito-
race, echokardiografie atd.

Zmény zdravotniho stavu podminuji nutnost opako-
vané klasifikace stavu a rizik (tromboembolie, krvacivych
komplikaci, lékovych interakci, nezadoucich uc¢inku lé¢iv
apod.). Pacienti, u nichz je stavajici terapie neu¢inna, nebo
je u nich zvazovano invazivni feSeni fibrilace sini, by méli
byt odeslani do specializovanych kardiocenter.

3.4.5 Naklady na péci

Naklady na péci o pacienty s fibrilaci sini jsou vysoké. Nejvétsi
¢ast z nich je spojena s hospitalizacemi (pro srdec¢ni selhdni,
CMP, pri provadéni kardioverzi atd.) a déle s intervenci pro
fibrilaci sini. Farmakoterapie se na véech vynaloZenych na-
kladech podili asi 10 %, a to v zahrani¢i i v CR.*! Podobnou
finan¢ni zatéz vyzaduje ambulantni sledovani.

4 Farmakoterapie pro fibrilaci sini

Lécba fibrilace sini je zaméfena na lécbu a prevenci
onemocnéni, ktera k fibrilaci vedou, na prevenci trom-
boembolickych prihod a vlastni lé¢bu fibrilace. Tou
rozumime dva sméry: obnoveni a udrzeni sinusového
rytmu — kontrolu srde¢niho rytmu, a optimalizaci srde¢ni

Cor Vasa 2011;53(Suppl 1)

frekvence - kontrolu frekvence. Rozhodnuti o konkrétnim
zplisobu pocatecni 1é¢by vyzaduje zohlednéni specifik
individualniho nemocného, méla by tedy byt ,,sitd na miru®
(»patient-tailored therapy®). Zvoleny postup pak musi byt
opakované aktualizovan s ohledem na zmény stavu pacienta
a jeho reakce na dosavadni lé¢bu.

Pacient musi byt detailné a opakované informovdn o indi-
vidualnich moZnostech terapie, jeji u¢innosti a moznych
nezadoucich ucincich, a to pfi pouziti vsech zptsobut lé¢by
véetné antitrombotik, antiarytmik i postupt invazivnich.

4.1 Antitromboticka lécba

Na zdkladé mnoha studii byla v poslednich péti letech
zjisténa vétsi nehomogennost rizikovych faktort pro
vznik cévni mozkové prihody ¢i tromboembolismu, nez se
predpokladalo. Ukazalo se, ze existuji moznosti presnéjsi
predikce jejich rizika nez dosud uzivané skére CHADS,
(tabulka 3). Soucasné jsou objevovana nova ucinna anti-
trombotika pfi snizeném riziku krvaceni. To vse vedlo
k pottebé obnovy doporuceni pro antitrombotickou lé¢bu
nemocnych s fibrilaci sini.

4.1.1 Riziko tromboembolickych komplikaci

4.1.1.1 Rizikovd stratifikace

Vsechna schémata rizikové stratifikace cévni mozkové
ptihody nebo tromboembolismu rozdéluji nemocné do tti
rizikovych skupin - nizce rizikovd, sttedné rizikovd a vysoce
rizikova. Dle miry rizika se doporucovala warfarinizace pro
vysoce rizikovou skupinu a kyselina acetylsalicylova pro
nizce rizikovou skupinu.*

Nejjednodussim schématem pro hodnoceni rizik je skore
CHADS, (viz tabulku 3). CHADS, je zkratka vytvorena
z prvnich pismen nazvu rizikovych faktort (srde¢ni selha-
ni - cardiac failure, hypertenze, vék - age, diabetes mellitus,
prodélana cévni mozkova prihoda - stroke ([dvojnasobna
vahal]). Skore je index rizika vyvinuty na zakladé kritérii
zjisténych pri vyzkumu fibrilace sini a prevence cévni moz-
kové prihody. Je zaloZen na bodovém systému, v némz se
za cévni mozkovou prihodu nebo transitorni ischemickou
ataku v anamnéze pridéluji dva body a po jednom bodu
pak za kazdy z ostatnich rizikovych faktort: vék vyssi nez
75 let, vysoky krevni tlak v anamnéze, diabetes mellitus
nebo nedavné srde¢ni selhdni.’>*

Rada studif sledovala nové rizikové faktory. Cilem je
zvyseni prediktivni hodnoty rizikové stratifikace CMP ¢i

Tab. 3 Kritéria rizikové stratifikace tromboembolie CHADS,

Rizikova kritéria CHADS, Skore
Prodélana CMP nebo TIA 2

Vék > 75 let 1
Hypertenze 1
Diabetes mellitus 1

Srdecni selhani 1

CMP - cévni mozkova piihoda, TIA - transitorni ischemicka ataka
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tromboembolismu. Kromé dosavadnich rizikovych faktorti
se zjistilo, ze riziko predstavuje vék jiz od 65 let, vyznam
ma také pritomnost aterosklerotického cévniho postizeni
a zenské pohlavi.

4.1.1.2 Nové moznosti rizikové stratifikace

Modifikace pristupu hodnoceni rizikovych faktort trombo-
embolie u pacientt s nevalvuldrni fibrilaci sini lze vyjadrit
zkratkou CHA,DS,-VASc (méstnavé selhdni srdce — chronic
heart failure, hypertenze, vék > 75 let — age [dvojnasobna
vaha], diabetes mellitus, mozkova pfihoda v anamnéze —
stroke [dvojnasobna véha], cévni choroba - vascular disease,
vék 65-74 let — age a Zenské pohlavi - sex category).* Toto
schéma je zaloZeno na bodovacim systému, v némz se dva
body pridéluji za CMP ¢i transitorni ischemickou ataku
v anamnéze a za vék nad 75 let. Po jednom bodu se pak
pridéluje za vék v rozmezi 65-74 let a predchozi vyskyt
hypertenze, diabetu, nedavného srde¢niho selhani, cévni
choroby (infarktu myokardu, komplikovaného platu v aorté
a onemocnéni perifernich tepen, véetné predchozi revas-
kularizace, amputace zavinéné onemocnénim perifernich
tepen ¢i angiograficky prokazaného onemocnéni apod.)
a zenské pohlavi (tabulka 4). Schéma charakterizované
zkratkou CHA,DS,-VASc tedy rozéituje skore CHADS,.

Za rizikovy faktor se pokladd nelécend hyperten-
ze > 160/95 mm Hg nebo hypertenze korigovana lécbou.
Pritomnost zavaznéjsi systolické dysfunkce levé komory pri
echokardiografickém vySetfeni (ejekéni frakee levé komory
[EFLK] < 40 %) se ukazala jako jasny nezavisly rizikovy
faktor CMP. Riziko tromboembolismu u srde¢niho selhani
pti zachované systolické funkci levé komory neni zatim
presné definovano.

Také pritomnost aterosklerotického cévniho onemocnéni
predstavuje zvysené riziko CMP. Zavaznost jednotlivych
cévnich onemocnéni vSak neni stejna. Prodélany infarkt
myokardu zvysuje riziko CMP/tromboembolismu,* ale
diagndza samotné anginy pectoris je nespolehlivd, jelikoz
¢ast téchto nemocnych nemusi mit sklerotické postizeni ko-
ronarnich tepen. Fibrilace sini zna¢i $§patnou prognozu také

Tab. 4 Riziko emboliza¢ni mozkové pfihody u nemocnych
s fibrilaci sini bez pfitomné chloprové vady pro stanoveni
antitrombotické lécby dle skérovaci stratifikace CHA,DS,-VASc

Rizikové faktory dle CHA,DS,-VASc stratifikace Body - skére
Prodélana CMP nebo TIA 2
Vék > 75 let 2
Hypertenze 1
Diabetes mellitus 1
Srdecni selhdni/levokomorové dysfunkce 1
Vék 65-74 let 1
Zenské pohlavi 1

Cévni onemocnéni (prodélany infarkt myokardu, periferni 1
arteridlni onemocnéni, aortéini skleroticky plat)

Maximum 9

CMP - cévni mozkova piihoda, TIA - transitorni ischemicka ataka
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u pacientt s onemocnénim perifernich tepen. Nezavislym
rizikovym faktorem pro cévni mozkovou ptihodu a trom-
boembolii je pritomnost komplikovaného platu v sestupné
¢asti aorty zjisténa jicnovou echokardiografii. Analyza
¢etnych studii a registrii nové stanovila, Ze Zeny maji vyssi
riziko tromboembolismu, jako je tomu u rizikovych faktort
véku a hypertenze. Pti jicnovém echokardiografickém vy-
$etfeni jsou nezavislymi indikdtory hrozici cévni mozkové
ptihody a tromboembolie srazenina v levé sini (relativni
riziko [RR] 2,5), komplikované platy v aorté (RR 2,1),
spontanni echokontrast (RR 3,7) a nizké rychlosti pratoku
v ousku levé srdec¢ni siné (< 20 cm/s). Jsou-li pfitomny
rizikové faktory u pacientii s paroxysmalni fibrilaci sini,
mélo by u nich byt riziko cévni mozkové prihody stejné
jako pfi formé perzistujici.

Pfti sledovani dal$ich onemocnéni u nemocnych s fibrilaci
sini byly zjistény i dalsi faktory, které predstavuji zvysené
riziko tromboembolismu. Je to napt. chronické onemocnéni
ledvin. Nedavna analyza naznacuje, Ze proteinurie zvysuje
riziko tromboembolie 0 54 %, pticemz zvysené riziko cévni
mozkové prihody nastava u odhadované urovné glomerularni
filtrace < 45 ml/min. Dal$imi riziky mohou byt hypertyredza,
hypertroficka kardiomyopatie, amyloidéza a rada dalsich.
Tyto faktory vsak soucasné zvy$uji mortalitu a krvacivé
komplikace a nebyly prospektivné sledovany, proto jejich
zavaznost ve vztahu k tromboembolii neni stanovena.

4.1.2 Doporuceni k antitrombotické |é¢bé podle
rizikové stratifikace

Evropskda doporuceni navrhuji, aby se lékati pii stra-
tifikaci rizika cévni mozkové prihody/tromboembolie
nadéle zpocatku ridili dle skore CHADS,. Tento navrh
odtivodnuji jednoduchosti a dobrou zapamatovatelnosti
jiz vzitého skérovaciho systému. Nova stratifikace rizika
skore CHA,DS,-VASc neni proti ptivodni stratifikaci rizika
dle CHADS, vyraznéji slozitéjsi, ale md podstatné vétsi
prediktivni hodnotu pro stanoveni rizika cévni mozkové
ptihody nebo tromboembolie.

Nové schéma velmi dobfe identifikuje nemocné
s fibrilaci sini, ktefi jsou skuteéné v nizkém riziku
(CHA,DS,-VASc = 0)*, u nichZ neni nutna zadna prevence
tromboembolie. Nové skore také dobre vymezuje skupi-
nu nemocnych se stfednim rizikem tromboembolizace
(CHA,DS,-VASc = 1) - v tom ptipadé lze volit mezi 1é¢bou
antikoagula¢ni a antiagregacni, pticemz preferencni je 1é¢ba
antikoagula¢ni. Pacienttl v tomto stfednim riziku s moznosti
volby lécby je podle skore CHA,DS,-VASc 15 %, tedy daleko
méné nez diivéjich 62 % podle skore CHADS,. U ostatnich
pacienti se skore CHA,DS,-VASc = 2 je doporucena lécba
antikoagulacni (tabulka 5).

U skupiny nemocnych se skére CHADS, = 0 byl ro¢ni
vyskyt CMP ¢i embolizace 1,4 %. Pfi nové stratifikaci
nedoslo u nemocnych ve skute¢né nizkém riziku (skore
CHA,DS,-VASc = 0) k zadné tromboembolické prihodé,
proto se témto nemocnym nemusi podavat zZadna anti-
tromboticka lé¢ba. Doposud se u nemocnych v nizkém
riziku (skére CHADS, = 0) doporucovalo podani kyseliny
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Tab. 5 Doporuceni pro prevenci tromboembolismu dle
rizikovych faktoru stratifikace CHA,DS,-VASc

Rizikové faktory dle tabulky 4 Doporucena antitromboticka lécba

Skore =0
Minimalni riziko CMP/TE

Kyselina acetylsalicylova

75-325 mg/den, nebo zadna
antitromboticka lé¢ba

Preference: Zzadna antitromboticka
lécba

Skore =1
Stredni riziko CMP/TE

Kyselina acetylsalicylova

75-325 mg/den nebo warfarin

(INR = 2,0-3,0 - optimalni

INR = 2,5), pfipadné dabigatran

2% 150 (2x 110) mg/den*
Preference: warfarin (pfipadné nova
antitrombotika**)

Skore > 1
Vysoké riziko CMP/TE

Warfarin (INR = 2,0-3,0 - optimalni
INR = 2,5), pfipadné dabigatran

2% 150 (2x 110) mg/den*
Preference: warfarin (pfipadné nova
antitrombotika**)

INR - mezindrodni normalizovany pomér, CMP - cévni mozkova pfihoda,
TE - tromboembolismus, * Podrobné dle SPC; ** viz kapitola 4.3.2.1.

acetylsalicylové, coz vedlo k uréitému mnozstvi krvacivych
komplikaci. Navic kyselinu acetylsalicylovou dostavala také
velka ¢ast nemocnych v riziku stfednim (skore CHADS, = 1),
coz pti podhodnoceni rizika vedlo k trombembolickym
komplikacim.

Podle CHA,DS,-VASc stratifikace tromboembolismu ma
vice nez 90 % pacientd s fibrilaci sini skore > 1. Lze tedy shr-
nout, Ze v sou¢asné dobé je antikoagula¢ni 1é¢ba vhodna pro
naprostou vét$inu pacientu s fibrilaci sini, s vyjimkou muza
mladsich nez 65 let véku a bez dalsich rizikovych faktortL.
Také u Zen mladsich 65 let, u nichz se nevyskytuji zadné
dalsi rizikové faktory, lze uvazovat spise o pouziti kyseliny
acetylsalicylové nez o 1é¢bé peroralnimi antikoagulancii.

4.1.3 Riziko krvacivych komplikaci

Ptinos antikoagula¢ni lécby v prevenci CMP mnohonasobné
prevazuje nad rizikem intrakranialniho krvaceni. Pfesto je
potieba od pocatku rizika krvaceni zhodnotit. Antikoagu-
la¢ni 1é¢ba se dnes pouziva u star$ich pacientti s fibrilaci
sini, av§ak procentualni vyskyt nitrolebniho krvaceni je
podstatné niz$i nez v minulosti a typicky se v souc¢asnych
vysledkovych zpravach pohybuje v rozmezi 0,1-0,6 %.
Pri¢inou muze byt niz$i intenzita antikoagulacni lécby,
peclivéjsi uprava davkovani nebo lepsi kontrola vysokého
krevniho tlaku. Vyskyt nitrolebniho krvaceni stoupa az
s hodnotami INR prevys$ujicimi 3,5-4,0, hodnoty v rozmezi
2,0-3,0 nevykazuji ve srovnani s niz§imi hodnotami INR
zadny narust rizika krvaceni.

Lze predpokladat, ze riziko zavazného krvaceni pii poda-
vani kyseliny acetylsalicylové je obdobné jako u antagonistt
vitaminu K, zejména u star$ich osob.”” Strach z padu je
patrné precenovan, protoze k tomu, aby riziko nitrolebniho
krvaceni prevazilo nad pfinosem antikoagula¢ni 1é¢by, by
musel pacient spadnout zhruba 300krat za rok.

Na zakladé zkusenosti z praxe (studie EuroHeart (ita-
jici 3 978 nemocnych s fibrilaci sini) bylo vyvinuto nové
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jednoduché skére pro hodnoceni rizika krvaceni - skore
HAS-BLED. Nazev je odvozen opét od pocate¢nich pismen
rizikovych faktorti krvaceni (hypertenze, abnormalni funkce
ledvin/jater, mozkova ptihoda (stroke), krvaceni (bleeding)
v anamnéze nebo predispozice k nému, labilni INR, vyssi
vék (elderly), tj. vék nad 65 let, uzivani lé¢iv zvysujicich
krvéceni (drugs) a/nebo alkoholu soucasné s antikoagula¢ni
1é¢bou (tabulka 6).

Skére > 3 poukazuje na vysoké riziko. V takovychto
ptipadech je tedy tfeba po zahajeni antitrombotické 1é¢by,
at uz antagonisty vitaminu K ¢i kyselinou acetylsalicylovou,
zvy$end opatrnost a pravidelna kontrola pacientova stavu.
Neznamena to tedy, ze antitrombotickou 1é¢bu nemame
podavat. Perspektivné Ize pfi vysokém riziku krvaceni zvazit
nova antitrombotika.

4.14 Optimalni antikoagula¢ni [é¢ba

4.1.4.1 Antikoagulacni lécba antagonisty vitaminu K
vs. kontrolni skupina

V letech 1989-1992 byly uverejnény vysledky péti vel-
kych randomizovanych studii, které hodnotily G¢innost
antagonistll vitaminu K zejména v primarni prevenci
tromboembolie u pacient s nevalvuldrni fibrilaci sini. Sestd
studie byla zaméfena na sekundarni prevenci u pacientd,
kteti prezili neinvalidizujici CMP ¢i transitorni ischemickou
ataku. Pfi metaanalyze bylo snizeni relativniho rizika uzi-
vanim antagonisttl vitaminu K velmi vyznamné, na urovni
64 %, coz odpovida absolutnimu roénimu snizeni rizika
vsech typli cévnich mozkovych prihod o 2,7 %.° Pokud
byly brany v Gvahu pouze ischemické mozkové piihody,

Tab. 6 Stanoveni rizika krvaceni dle rizikové stratifikace
HAS-BLED

Prvni pismeno Rizikovy faktor krvaceni Body -

rizikového faktoru skore

H - hypertension Hypertenze 1

A - abnormal Porucha ledvinnych ¢i jaternich 1 nebo 2
funkci (1 bod za kazdou)

S - stroke Cévni mozkova prihoda 1

B - bleeding Krvaceni 1

L - labile Kolisavé hodnota INR 1

E - elderly Vék > 65 let 1

D - drugs Léky nebo alkohol (1 bod za kazdy) 1 nebo 2

Maximum 9

INR - mezinarodni normalizovany pomér. Hypertenze je definovana jako
systolicky tlak krve > 160 mm Hg. Abnormalni funkce ledvin je definovéna
jako pritomnost chronické dialyzy nebo stav po transplantaci ledviny nebo
koncentrace kreatininu v séru > 200 pmol/l. Abnormélini funkce jater jsou
definovany jako chronické onemocnéni jater (napf. cirhéza) nebo bioche-
mické poskozeni jater ve smyslu signifikantné zvysené sérové koncentrace
bilirubinu (dvojnasobek horniho limitu normy ve spojeni s trojndsobkem
horniho limitu normy u aminotransferaz — AST/ALT/alkalickd fosfataza).
Krvaceni znamena krvaceni v anamnéze nebo pfitomnost predispozice
ke krvaceni (krvaciva diatéza, anemie aj.). Jako kolisavéa hodnota INR jsou
nestabilni/vysoké hodnoty INR nebo casté hodnoty mimo terapeutické
rozmezi (napf. 60 %). Léky nebo alkoholem je minéna doprovodna lé¢ba
napf. antiagregancii, nesteroidnimi antiflogistiky nebo nadmérna konzumace
alkoholu.
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uzivani antagonistt vitaminu K v kontrolovaném rezimu
vedlo k 67% snizeni relativniho rizika. Toto sniZeni bylo
podobné u primarni i sekundarni prevence a u invalidizuji-
cich i neinvalidizujicich mozkovych pfihod. Mnoho ptipadil
CMP, které se vyskytly u pacienttl uzivajicich antagonisty
vitaminu K, se ptihodilo v dob¢, kdy se nemocni nelé¢ili
nebo dostavali subterapeutické davky antikoagulancii.
Umrtnost ze viech pfi¢in se uzivanim adjustovanych davek
antagonistt vitaminu K oproti kontrolni skupiné vyznamné
snizila (o 26 %). Riziko mozkového krvaceni bylo malé.

4.1.4.2 Protidestickovad lécba

Ovlivnéni rizika tromboembolie u nemocnych s fibrilaci sini
podavanim protidestickové 1é¢by (pfevazné kyseliny acetyl-
salicylové) bylo ovéfovano v osmi nezavislych randomizova-
nych kontrolovanych studiich, jichz se dohromady ucastnilo
4 876 pacientti.”V sedmi z nich, kdy bylo porovnavano pouze
uzivani kyseliny acetylsalicylové a placeba, vykazovala lé¢ba
kyselinou acetylsalicylovou nevyznamné snizeni vyskytu
cévnich mozkovych piihod. Snizeni absolutniho rizika
v tomto pripadé bylo na trovni 0,8 % za rok u studii pri-
marni prevence a 2,5 % za rok u studii prevence sekundarni.
Kyselina acetylsalicylova byla také spojovana s 13% snizZenim
vyskytu invalidizujicich mozkovych ptihod a s 29% redukci
vyskytu mozkovych piihod neinvalidizujicich. Pokud byly
uvazovany pouze ischemické mozkové prihody, vedlo uzi-
van{ kyseliny acetylsalicylové k 21% sniZeni jejich vyskytu.
Teze o priznivych ddincich kyseliny acetylsalicylové se
z velké Casti opira o vysledky jediné pozitivni studie SPAF-I,
z niz vyplynulo 42% snizeni rizika CMP pfi uzivani 325 mg
kyseliny acetylsalicylové ve srovnani s placebem. Vyznam
této studie je patrné nadhodnocovan. Mira sniZeni rizika
cévni mozkové prihody 1écbou kyselinou acetylsalicylovou
oproti pouziti placeba je pfi metaanalyze priblizné stejna
jako v pripadech, kdy je kyselina acetylsalicylova podavana
pacientim s cévnim onemocnénim.

Podavané davky kyseliny acetylsalicylové se u jednot-
livych studii podstatné lisily, pohybovaly se od 50 mg
po 1300 mg za den. Z farmakologického hlediska se
dosahne témér uplné inhibice desti¢ek jiz pti davce 75 mg.
Nizké davky (< 100 mg) jsou navic bezpeénéjsi nez vyssi
(> 300 mg), pti nichz stoupa vyskyt krviceni. Pokud je
tedy pacient 1é¢en kyselinou acetylsalicylovou, je rozumné
pouzivat davky pohybujici se u dolni hranice povoleného
davkovani (75-100 mg denné).

Vzhledem k mirnému ¢i spornému tcinku kyseliny
acetylsalicylové na vyskyt CMP provazené urcitym rizikem
krvacivych komplikaci podobnym riziku pfi 1é¢bé anta-
gonisty vitaminu K se dnes pacientiim s nizkym rizikem
tromboembolie spise nez uzivani kyseliny acetylsalicylové
doporucuje nepodavat 1é¢bu zadnou. Postup je vsak jiste
individualni.

4.1.4.3 Antikoagulacni lécba antagonisty vitaminu K

vs. protidestickovd lécba
Pfimé srovnani uc¢inkd antagonistt vitaminu K a kyseliny
acetylsalicylové bylo provedeno v deviti studiich a bylo pro-
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kazano, ze antagonisté vitaminu K jsou podstatné u¢innéjsi
a snizuji relativni riziko o 39 %. Studie BAFTA u pacientti
s fibrilaci sini starsich 75 let ukdzala, Ze antagonisté vitaminu
K (cilova hodnota INR 2-3) byly pti snizovani rizika pri-
marniho vysledného ukazatele, tj. fatalni nebo invalidizujici
cévni mozkové prihody (ischemické nebo hemoragické),
nitrolebniho krvaceni nebo klinicky vyznamné tepenné
embolie, 0 52 % ucinnéjsi nez podavani kyseliny acetylsa-
licylové v dévce 75 mg denné. Rizikem zavazného krvaceni
se uzivani kyseliny acetylsalicylové nelisilo od podavani
warfarinu.'® Podle studii provedenych drive bylo riziko
nitrolebniho krvaceni pti uzivani warfarinu dvojnasobné
oproti riziku spojenému s podavanim kyseliny acetylsalicy-
lové, byt nartist absolutniho rizika byl maly (0,2 % roc¢né).

4.1.4.4 Kombinovand antitrombotickd lécba
Antikoagula¢ni 1é¢ba je t¢innéjsi nez dualni antiagregacni
lécba (kyselina acetylsalicylova + clopidogrel). Ukazala to
studie ACTIVE W. U nemocnych se stfednim a vys§im
rizikem (skére CHADS, > 1) ma oproti dualni antiagregaci
statisticky vyznamné vét$i pfinos antikoagula¢ni lé¢ba,*
vyskyt krvacivych komplikaci pti této dudlni antiagregaci
byl podobny.

Studie ACTIVE A ukazala, Ze dudlni antiagrega¢ni 1é¢ba
je udinnéjsi nez uzivani samotné kyseliny acetylsalicylové
(relativni snizeni CMP -28 %). Tato dudlni lé¢ba oproti
monoterapii kyselinou acetylsalicylovou ale také vede k sig-
nifikantnimu zvy$eni velkych krvacivych komplikaci (2 %
versus 1,3 %).* V evropskych i americkych doporucenich se
u pacientd, ktefi z néjakych diivodt nemohou uzivat warfarin
a nemaji vysoké riziko krvacivych komplikaci, uvadi moznost
kombinaci kyseliny acetylsalicylové a clopidogrelu podavat.
V soucasné dobé, kdy zacinaji byt k dispozici pfimé inhibi-
tory trombinu nebo inhibitory faktoru Xa, uvedenou dualni
antiagregaci nelze doporucit ani u této skupiny nemocnych.

Kombinace antikoagula¢ni 1écby s 1é¢bou antiagrega¢ni
nepfindsi snizeni vyskytu tromboembolii, ale naopak zvy-
$uje vyskyt krvacivych komplikaci. Proto v ptipadé, kdyz
k tromboembolii dojde pti t¢inné antikoagula¢ni 1é¢bé (INR
2,0-3,0), nedoporucuje se pridat antiagrega¢ni 1é¢bu, nybrz
zvy$it G¢innost antikoagulace (INR 3,0-3,5), jelikoz riziko
zavazného krvaceni se zvysuje az pti hodnoté INR > 3,5.

4.1.5 Alternativy antikoagulacni lécby

4.1.5.1 Novd antitrombotika

V soucasné dobé se vyviji nebo jiz postupné prichazi

na trh nékolik novych antikoagula¢nich 1éki, které spadaji

pfevazné do dvou kategorii:

1. perordlni pfimé inhibitory trombinu, tzv. ,gatrany®
(napf. dabigatran etexilat),

2. perorélni inhibitory faktoru Xa, tzv. ,xabany“ (rivaroxa-
ban, apixaban, edoxaban, betrixaban, YM150 atd.).

Doposud byly publikovany tfi srovnavaci studie novych

peroralnich antitrombotik a warfarinu u pacientti s fibrilaci
sini (tabulka 7).
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Tab. 7 Zakladni srovnavaci charakteristiky prikaznych
studii s novymi peroralnimi antitrombotiky

Charakteristika ~ RELY ARISTOTLE ROCKET AF
studif dabigatran apixaban rivaroxaban
Mechanismus Faktor lla Faktor Xa Faktor Xa
Ucinku
Pocet pacientl 18113 18 201 14 264
Dévkovani 150 mg 2x denné 5 mg 20 mg
110 mg 2x denné  2x denné 1% denné
(2,5mg (15mg
2x denné) 1x denné)
Primeér skore 2,1 2,1 35
CHADS,
Pramér TTR 64 % 62 % 55 %
Median TTR 67 % 66 % 58 %
Preruseni 21,2 %/16,6 % 253 %/27,5% 23,9 %/
1écby - studijni 22,4 %
lék/warfarin

CHADS, skére - riziko tromboembolismu, TTR - doba v terapeutickém
rozmezi

Randomizovana studie RE-LY* porovnavala dabigatran
etexilat s warfarinem v prevenci tromboembolickych piihod
u nemocnych s fibrilaci sini a nejméné jednim rizikovym
faktorem pro vznik cévni mozkové ptihody. Studie se zu-
¢astnilo pres 18 000 nemocnych a ukazala, ze ve skupiné
lé¢ené warfarinem se CMP nebo systémové embolizace
vyskytly u 1,71 % sledovanych/rok, zatimco ve skupiné
lé¢ené dabigatranem v davce 2x 110 mg denné u 1,54 %
a ve skupiné lé¢ené dabigatranem v dévce 2x 150 mg denné
u 1,11 % sledovanych/rok. Z vysledka vyplyva, Ze dabigatran
v dévce 2x 110 mg nebyl v prevenci cévni mozkové prihody
a systémové tromboembolie horsi nez warfarin (p < 0,001)
a dabigatran v dévce 2x 150 mg byl u¢innéjsi nez warfarin
(p < 0,001). Vyskyt krvacivych komplikaci byl pii davce
dabigatranu 2x 150 mg srovnatelny, pri davce 2x 110 mg
niz$i. Dulezité je, ze pti pouziti obou davek byl nizsi vyskyt
zavaznych mozkovych krvaceni.

Studie ROCKET-AF* byla dvojité zaslepena randomizo-
vana studie, kterd porovnavala rivaroxaban v davce 20 mg
1x denné s warfarinem v prevenci cévni mozkové prihody
a tromboembolickych ptihod u nemocnych s fibrilaci
sini ve zvy$eném riziku vzniku CMP. U vice nez 14 000
nemocnych ukdazala, ze ve skupiné lé¢ené warfarinem
byl vyskyt cévni mozkové ptithody nebo systémovych
embolizaci u 2,2 % sledovanych/rok, zatimco ve skupiné
lé¢ené rivaroxabanem u 1,7 % sledovanych/rok. Hodnoceni
vysledkil zavisi na zptsobu analyzy. Rivaroxaban nebyl
v prevenci cévni mozkové prihody a tromboembolizace
horsi nez warfarin (analyza ,intention-to treatment®), resp.
naopak byl G¢innéjsi (analyza ,on treatment®). Vyskyt
krvacivych komplikaci byl 14,5 %/rok ve skupiné lécené
warfarinem a 14,9 % ve skupiné lé¢ené rivaroxabanem,
tedy srovnatelny, vyskyt zavaznych krvacivych komplikaci
(v¢etné krvacivych CMP) pti podavani rivaroxabanu byl
niz$i. Naopak méné zavazna krvéceni a nutnost podavani
transfuzi byla ¢astéjsi.
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V srpnu 2011 byly prezentovany vysledky studie
ARISTOTLE.* Ta porovnavala apixaban v davce 5 mg
2x denné s warfarinem v prevenci cévni mozkové prihody
a systémovych tromboembolickych pfihod u nemocnych
s fibrilaci sini ve zvy$eném riziku vzniku CMP. Ve studii
se u vice nez 18 000 pacientti prokdzalo, ze pti podavani
warfarinu byl vyskyt CMP nebo systémovych embolizaci
u 1,6 %/rok, zatimco ve skupiné lécené apixabanem
u 1,27 % sledovanych/rok. Z vysledka vyplyva, Ze apixaban
byl u¢innéjsi nez warfarin. V této studii také poprvé dosahl
vyznamnosti rozdil v ovlivnéni celkové mortality, ktera byla
pti apixabanu nizéi. Vyskyt velkych krvacivych komplikaci
byl 3,09 %/rok ve skupiné lé¢ené warfarinem a 2,13 %
ve skupiné lé¢ené apixabanem. Také vyskyt zavaznych
krvacivych komplikaci byl nizsi. Celkové tedy Ize uzavtit, ze
v prevenci cévni mozkové prihody a systémové embolizace
byl apixaban v dévce 2x 5 mg uc¢innéjsi nez warfarin a byl

Ny

spojen s niz$im vyskytem krvacivych komplikaci.

4.1.5.2 Postaveni novych antitrombotik v ramci
doporucenf

V soucasnosti jsou k dispozici data, kterd jiz u tii novych
antitrombotik prokazuji srovnatelnou ¢i vyssi tidinnost oproti
warfarinu u pacientii s fibrilaci sini, a to s nizsim nebo
srovnatelnym vyskytem krvdcivych komplikaci. Evropska
guidelines vsak jesté k antikolagula¢ni 1é¢bé u pacienttl
s fibrilaci sini uvadéji pouze warfarin. Je tedy zfejmé, Ze
bude tteba (v zavislosti na prubéhu schvalovacich procestt)
vydavani dodatkil k doporucenim.

Evropska guidelines pouze predpoklddaji pouziti dabi-
gatranu jako alternativu k warfarinu a navrhuji i zptisob
davkovani. Evropska agentura pro lé¢iva (European Medi-
cines Agency, EMA) vydala v srpnu 2011 doporuceni pro
uzivani dabigatranu v prevenci cévni mozkové prihody
a tromboembolie u nemocnych s fibrilaci sini bez chlopen-
ni vady. Doporucené davky se zde od navrhu uvedeného
v evropskych guidelines li$i. Doporuc¢eno je dlouhodobé
podavani dabigatranu v davce 2x 150 mg denné, niz$i davka
2x 110 mg je nutnd u osob ve véku > 80 let a u pacientt
uzivajicich soucasné verapamil. Niz$i davku je tfeba zvazit
také u nemocnych ve véku 75-80 let, ktefi maji vysoké
riziko krvaceni, u nemocnych se sttedné zavaznou poruchou
funkce ledvin (clearance kreatininu 30-50 ml/min) a u osob
s gastritidou, ezofagitidou nebo gastroezofagedlnim refluxem.
U nemocnych s tézkou poruchou funkee ledvin (clearance
kreatininu < 30 ml/min) je dabigatran kontraindikovan.
Vsichni nemocni se zvy$enym rizikem krvacivych kompli-
kaci by méli byt dikladné sledovani a ddvka dabigatranu by
meéla byt snizena podle Gvahy lékafe. V souladu s doporu-
¢enimi Evropské agentury pro léciva lze upfesnit podavani
dabigatranu za dalsich klinickych situaci (postup dle SPC).

Podavani dabigatranu mize byt rovnéz zvdzeno u ne-
mocnych, ktefi jsou indikovani k antikoagula¢ni 1é¢be¢, ale
neni pro né z jakéhokoli diivodu vhodné uzivani warfarinu.
Doposud se v takovém pripadé jako alternativni lé¢ba
uvadéla moznost podavani dudlni antiagregace (kyselina
acetylsalicylova + clopidogrel).
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Dabigatran jako prevence tromboembolie u pacienti
s fibrilaci sini byl schvalen rovnéz ve Spojenych statech
americkych, coz vedlo k vydani dodatku ke guidelines. Proti
evropskym doporucenim je v USA davkovani odli$né -
byla schvélena pouze davka 2x 150 mg, resp. u pacientt
s rendlnim selhanim davka 2x 75 mg (netestovana ve studii
RE-LY).

Dalsi novd antitrombotika zatim (v dobé revize
téchto doporuleni) pro prevenci tromboembolismu
u pacientiy s fibrilaci sini nebyla schvilena (v USA
doporucdil poradni vybor FDA v zati 2011 schvaleni
rivaroxabanu, pozitivni doporucujici stanovisko je vy-
dano také pro Evropskou agenturu pro léciva [EMA]).
Nova antitrombotika maji oproti antagonistim vitaminu
K z hlediska praktického uziti fadu vyhod. Davkovani je
fixni, nenf tfeba rutinniho monitorovani lécby, nevyskytuji
se zavazné interakce s potravinami, maji nizky potencial
pro interakce s léky. Uéinek rychle nastupuje i odezniva.
Na rozdil od antagonistd vitaminu K v$ak zatim neni
dostupné antidotum. Vsechna antikoagulancia inhibuji
koagulaci blokovanim tvorby trombinu, trombinové aktivity
nebo blokaci obojiho.

Vysledky studii s dabigatranem, rivaroxabanem
a apixabanem potvrzuji antikoagula¢ni funkei trombinu
i faktoru Xa a zatim neexistuje zadny presvédcivy dukaz,
zda je lep$i ovlivnéni jednoho faktoru, ¢i druhého.
Bylo by tfeba ptimého vzajemného porovnani novych
antikoagulancii, v nejbliz$i budoucnosti jsou vsak takové
srovnavaci studie nepravdépodobné. Nepiimé srovndni
novych antitrombotik naptic jednotlivymi studiemi je pro-
blematické, jelikoz miiZe byt zkresleno riiznou zdvazZnosti
onemocnéni jednotlivych sledovanych skupin nemocnych,
riiznymi kombinacemi doprovodnych onemocnént, riiznymi
typy intervenci i zpiisoby hodnoceni ti¢inku lécby. Z toho
prameni rozpaky pti porovndvdni rozdilnych vysledkii
jednotlivych studii.

4.1.6 Soucasna doporuceni pro antitrombotickou
lécbu

Schéma hodnoceni rizika tromboembolie CHADS, by
mélo byt pouzivano jako jednoduchy vychozi a snadno
zapamatovatelny nastroj pro odhad rizika cévni mozkové
ptihody, zejména pro praktické lékare. Pokud se nevyskyt-
nou kontraindikace, doporuduje se u pacientt se skore
CHADS, > 2 dlouhodoba 1é¢ba antagonisty vitaminu K,
pii terapii warfarinem je doporucovano dosazeni INR
v rozmezi 2,0-3,0. U pacientd, ktefi maji skore CHADS,
v rozpéti 0-1, se doporucuje pouzit komplexnéjsi bodovaci
systém - skore CHA,DS,-VASc.

Za G¢innou a optimdlni antikoagula¢ni lé¢bu v prevenci
cévni mozkové prihody a tromboembolie dnes lIze pokla-
dat jednozna¢né udrzeni hodnot INR v rozmezi 2,0-3,0.
Celkovy pocet hodnot v terapeutickém rozmezi by mél
byt co nejvyssi. Ze studii se ukazalo, ze je velmi dulezita
doba s hodnotami INR v terapeutickém rozmezi (time in
therapeutic range, TTR). Ve studiich se pohybovala pri-
mérné mezi 57-65 %. Cim niz$i procento, tim nizsi byl
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terapeuticky ucinek. Pri poklesu pod 60 % je preventivni
ucinek vyrazné snizen.

U nemocnych s umélou chlopenni nahradou by se
hodnota INR méla drzet minimalné na hodnoté INR > 2,5
v mitralni pozici a minimalné na hodnoté INR > 2,0
v pozici aortalni. V pripadé, ze dojde k tromboembolii pti
prokazatelné uc¢inné antikoagula¢ni 1é¢bé (INR 2,0-3,0),
je mozno zvysit uc¢innost antikoagulace na hodnoty INR
3,0-3,5.

U vSech nemocnych, kdy uvazujeme o pouziti peroralnich
antikoagulancii, je tfeba vyhody a nevyhody této 1é¢by kon-
zultovat s pacientem. Podstatné pro zahajeni antikoagulacni
1é¢by je zhodnoceni, nakolik je pacient schopen bezpe¢né
snaset dlouhodobou antikoagula¢ni 1é¢bu s pravidelnymi
kontrolami protrombinového casu.

4.1.6.1 Selfmonitoring INR u fibrilace sinf

K optimalizaci antikoagula¢ni 1é¢by Ize vyuzit také moni-
torace INR pacientem (selfmonitoring). V tomto pripadé
je tfeba, aby nemocny tuto metodu preferoval, a pritom
byl také schopen samostatné provadét testovani INR (napt.
ptistrojem CoaguCheck). Poucdeni a dobfe spolupracujici
pacienti si v nékterych studiich na zakladé monitorace
upravovali davky warfarinu (selfmanagement). Zlepseni
spravné kontroly antikoagulace mtize pomoci také vysko-
leny pecovatel, napf. v ramci péce ,HomeCare®

4.1.6.2 Riziko tromboembolismu u paroxysmdin{
vs. perzistujici fibrilace sini

Antitromboticka lécba je indikovana u fibrilace sini paro-
xysmalni, perzistujici i permanentni. Riziko tromboem-
bolismu je u v8ech typti pravdépodobné podobné. Je vsak
zndmo, ze pacientll s paroxysmalni fibrilaci bylo ve stu-
diich s antitrombotickou lé¢bou méné. Presné posouzeni
rizika kratkodobych atak fibrilace sini mohou pfinést jen
studie s kontinualni monitoraci EKG u pacientt s implan-
tovanymi kardiostimulatory ¢i defibrilatory s holterovskou
funkci. Tyto studie naznacuji, ze riziko tromboembolie
u kratkych atak fibrilace sini (cca do 5 hodin) by mohlo
byt nizsi.

4.1.6.3 Riziko tromboembolismu u flutteru sinf

Riziko cévni mozkové piihody spojené s flutterem sini
bylo zkoumano retrospektivné u velkého mnozstvi starsich
pacientt a bylo podobné jako riziko spojené s fibrilaci
sini. Kromé toho je potfeba vzit v vahu koincidenci obou
uvedenych sinovych arytmii. Prevence tromboembolismu
u pacientil s prokazanym flutterem sini by se tedy méla ridit
stejnymi principy jako u pacienti s fibrilaci sini.

4.1.7 Zvlastni klinické situace

4.1.7.1 Perioperacni antikoagulacni lécba — docasné
preruseni antikoagulace

Pfed krvacivym opera¢nim zakrokem je u nemocnych

s fibrilaci sini ¢asto nutné ukoncit antikoagula¢ni lé¢bu.

Vét$ina chirurgl vyzaduje, aby hodnota INR pred zakrokem
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byla < 1,5 nebo zcela v normé. Riziko zdvazného krvaceni
by vidy mélo byt porovnavano s rizikem tromboembolie
v priibéhu zmény antikoagula¢ni 1é¢by. Biologicky polocas
warfarinu je 36-42 hodin, antikoagula¢ni G¢inek po ukon-
¢eni podavani pretrvava 4-5 dni. Naopak pfi opétovném
podani je nutno pocitat s dvoudenni az tfidenni latenci
néstupu u¢inku. Warfarin lze tedy vysadit pét dnt pred
planovanou operaci a invazivni zakrok by mél byt proveden
v dobé poklesu INR do subterapeutickych hodnot. Sub-
terapeutickd hodnota by méla trvat maximalné 48 hodin,
coz je obdobi nejnizsiho rizika vzniku tromboembolické
komplikace. Vyvstane-li potfeba operace ¢i jiného zakroku
v dobé, kdy je INR stale jesté zvyseno (> 1,5), lze pro jeho
normalizaci zvazit peroralni podani nizké davky (1-2 mg)
vitaminu K.

Radu mensich zakroki je dnes mozné provadét za nepie-
rusené antikoagulace. Plati to napriklad pro implantace kar-
diostimulatort a defibrilatord, u nichz je riziko krvacivych
komplikaci béhem podavani warfarinu niz$i nez pti uzivani
nizkomolekularniho heparinu. Zalezi vS§ak na pozadavcich
konkrétniho pracovisté.

Pokud se prerusuje antikoagula¢ni lé¢ba u nemocnych
s fibrilaci sini a mechanickou srdeéni chlopni nebo s vyso-
kym rizikem tromboembolie, je tfeba vysazeni antagonistii
vitaminu K pfeklenout podavanim nizkomolekularniho
heparinu v preventivni davce, a to den po ukonceni
antikoagulac¢ni 1é¢by nebo pti INR pod terapeutickym
rozmezim. Po provedeném krvacivém zékroku, je-li stabilni
hemostaza, je vhodné vecer v den zakroku nebo nésledujici
den rano podat udrzovaci davku antikoagulancia (nikoli
davku nasycovaci) a u nemocnych se zvy$enym rizikem
tromboembolie jesté¢ prekryt periodu subterapeutické
hodnoty INR nizkomolekularnim heparinem.

4.1.7.2 Perioperacni antitrombotickd lécba u nemocnych
indikovanych k dudini ¢i trojkombinacni
antitrombotické lécbé
Nemocnym, u nichz je planovan chirurgicky zakrok,
hrozi po ukonéeni podavani dudalni ¢i trojkombinaéni
antitrombotické 1é¢by vysoké riziko ,in-stent trombozy
s potencialné fatdlnimi dusledky (mortalita se pohybuje
v rozmezi 2,5-21,4 %). Proto se u téchto vysoce rizi-
kovych nemocnych s implantovanym stentem snazime
chirurgickému zédkroku vyhnout (minimélné jeden mésic
u metalického stentu a jeden rok u stentd potahovanych -
DES). Podobné by nemocnym, u nichz je operace planovana
v pribéhu nejblizsich 12 mésict, nemél byt implantovan
potahovany stent.”

U nemocnych, ktefi vyzaduji provedeni urgentniho
chirurgického zikroku, je tfeba antitrombotickou lécbu
individualizovat, a to na zakladé odhadu rizika krvaceni
provedeného chirurgem a rizika ,in-stent® trombdzy. Pri
nizkém a stfednim riziku krvaceni se u dualni antitrombo-
tické medikace doporucuje ponechat pouze podavani kyse-
liny acetylsalicylové a pti vysokém riziku krvaceni provést
zakrok pri uplném vysazeni dudlni antiagregacni 1é¢by. Pti
vysokém riziku krvaceni a subakutni urgenci operace, kdy je
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treba dudlni protidestickovou 1écbu zcela ukondit, se sedm
dnti pred operaci ukon¢i podavani kyseliny acetylsalicylové,
pét dnti pred operaci clopidogrelu a tfi dny pred operaci
se slabnouci protidesti¢kovy tc¢inek nahradi inhibitorem
glykoproteinu IIb/IIla - integrilinem nitrozilné v davce
2 pg/kg/min. Tato infuze se 6-8 hodin pied pldnovanou
subakutni operaci zastavi.* Poopera¢né se vrati puvodni
protidestickova 1é¢ba, a to co nejdfive.

U nemocného s trojkombina¢ni antitrombotickou
lé¢bou je treba zvazit pomér rizika tromboembolizace
a »in-stent” trombodzy. Pokud se zda vys$si riziko ,,in-stent®
trombdzy, pfechazime na stejnou strategii jako u dudlni
protidestickové 1écby. Zda-li se vyssi riziko tromboem-
bolie, je doporuceno ukonceni antitrombotické 1écby
tyden pred operaci a po celou dobu tuto lé¢bu nahradit
nizkomolekularnim heparinem v léc¢ebnych davkach
s poslednim podanim rano den pred operaci. Po operaci
pri nekrvacivém priibéhu podavame co nejdrive nizko-
molekularni heparin se znovuzavedenim trojkombinacni
antitrombotické 1é¢by. Je-li operace urgentni a riziko
krvaceni prevySuje riziko ,in-stent trombozy (zivot
ohrozujici traumata ¢i vitalni indikace), jedinym feSenim
je podat desti¢kovy koncentrat.

4.1.7.3 Stabilni tepenné onemocnéni

U nemocnych s fibrilaci sini a stabilnim tepennym onemoc-
nénim (aterosklerotické postizeni mozkovych, koronarnich
¢i perifernich tepen), u nichz je indikovana antikoagula¢ni
lé¢ba, neni vhodné pridavat 1é¢bu antiagregacni. Tato
pridatna lé¢ba jiz riziko cévni mozkové prihody nebo
tromboembolie ani infarktu myokardu dale nesnizuje, ale
naopak zvysuje riziko krvacivych komplikaci.

4.1.7.4 Akutni korondrni syndrom a/nebo provedend
perkutdnni korondrni intervence

Soucasna doporuceni pro 1é¢bu akutniho koronarniho
syndromu a/nebo po provedené perkutanni koronarni
intervenci s implantaci stentu pokladaji za optimalni
dualni antiagrega¢ni lé¢bu kyselinou acetylsalicylovou
s clopidogrelem (¢tyfi tydny po implantaci kovového
stentu a 6-12 mésict po implantaci stentl potahovanych).
Ma-li nemocny fibrilaci sini se souc¢asné zvySenym rizikem
tromboembolie, je tfeba, aby mu za téchto okolnosti byla
podavana trojkombina¢ni antitrombotickd 1é¢ba (warfa-
rin + kyselina acetylsalicylova + clopidogrel). Prevalence
zavazného krvaceni pii této trojkombinac¢ni 1é¢bé je
2,6-4,6 % béhem prvnich 30 dnt a pfi medikaci po dobu
12 mésich se zvySuje na 7,4-10,3 %.

Nejlepstho poméru prospé$nosti a rizika krvaceni
pri trojkombinac¢ni 1é¢bé je dosazeno pri jejim kratkém
trvani, nejlépe po dobu jednoho mésice. Potahovanym
stentlim bychom se méli u nemocnych indikovanych k anti-
koagula¢ni 1écbé vyhnout a trojkombinacni 1é¢ba by se méla
podavat jen po kratkou dobu s ndslednou protrahovanou
kombinovanou lé¢bou warfarinem a jednim antiagrega¢nim
preparatem ve formé kyseliny acetylsalicylové nebo clopido-
grelu (tabulky 8 a 9).
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Tab. 8 Strategie antitrombotické lécby po zavedeni
koronarniho stentu u nemocnych s FS s vice nez jednim
rizikovym faktorem dle stratifikace CHA,DS,-VASc (doporucena
antikoagula¢ni lé¢ba) a soucasné s nizkym az stfednim rizikem
krvaceni dle stratifikace HAS-BLED - skére 0-2.

Zpulsob Typ zavedeného Doporucena antitromboticka lécba
intervence stentu

Elektivni  Metalicky 1 mésic: trojkombinacni antitrom-
boticka lé¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5,
ASA < 100 mg, clopidogrel

75 mg/den)

Dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)

Elektivni ~ Potahovany

(DES)*

3-6 mésict: trojkombinacni
antitromboticka lé¢ba (warfarin s INR
2,0-2,5, ASA < 100 mg, clopidogrel
75 mg/den)

Do 1 roku: dudlni 1é¢ba

warfarin + clopidogrel, nebo ASA

ve stejném davkovani

Dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)

Akutni Metalicky/pota-

hovany

6 mésicl: trojkombinacni antitrom-
boticka lé¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5,
ASA < 100 mg, clopidogrel

75 mg/den)

Do 1 roku: dudlni |écba

warfarin + clopidogrel, nebo ASA

ve stejném davkovani

Dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)
ASA - kyselina acetylsalicylova

*Pii pouziti DES uvolruijicich sirolimus, everolimus, tacrolimus - trojkombi-
nacni lécba 3 mésice; paclitaxel - trojkombinaéni [é¢ba 6 mésic.

4.1.7.5 Pldnovand korondrnf intervence
Pfi planované koronarni intervenci (PCI) by pouzivani
lékovych stentti mélo byt omezeno na klinické nebo ana-

Tab. 9 Strategie antitrombotické lécby po zavedeni
koronarniho stentu u nemocnych s FS s vice nez jednim
rizikovym faktorem dle stratifikace CHA,DS,-VASc (doporu-
¢ena antikoagulacni 1é¢ba) a soucasné s vysokym rizikem
krvaceni dle stratifikace HAS-BLED - skére > 3

Zpusob  Typ zavedeného
intervence stentu

Doporucena antitromboticka lécba

Elektivni  Metalicky 2-4 tydny: trojkombinacni antitrom-
Potahované boticka léc¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5,
stenty by se ASA < 100 mg, clopidogrel
nemély pouzivat 75 mg/den)

Dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)

Akutni Metalicky 4 tydny: trojkombinacni antitrom-
Potahované boticka lécba (warfarin s INR 2,0-2,5,

stenty by se
nemély pouzivat

ASA < 100 mg, clopidogrel

75 mg/den)

Do 1 roku: dudlni |é¢ba warfarin +
clopidogrel, nebo ASA ve stejném
davkovéni

Dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)

V piipadé pouziti 3-6 mésicu: trojkombinacni

potahovaného  antitromboticka lé¢ba (warfarin s INR
stentu 2,0-2,5, ASA < 100 mg, clopidogrel
(DES) 75 mg/den)

Dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)

ASA - kyselina acetylsalicylova
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tomické situace, jako jsou dlouhé léze, malé cévy, diabetes
mellitus apod., kde se ve srovnani s béznymi kovovymi
stenty dd ¢ekat vyznamny prinos. Po ¢tyfi tydny by méla
probihat lé¢ba trojkombinaci (antagonisté vitaminu K,
kyselina acetylsalicylova a clopidogrel). Po provedeni pla-
nované korondarni intervence s pouzitim béznych kovovych
stenttl by pacienti s fibrilaci sini a stabilnim onemocnénim
koronarnich tepen méli podstoupit dlouhodobou (12mé-
si¢ni) lé¢bu peroralnimi antikoagulancii a k tomu bud
denni davku 75 mg clopidogrelu, nebo alternativné denni
davku 75-100 mg kyseliny acetylsalicylové. Trojkombina¢ni
lécba (antagonisté vitaminu K, kyselina acetylsalicylova
a clopidogrel) by se méla podavat minimalné jeden mésic
po zavedeni bézného kovového stentu, ale pfi zavedeni
lékového stentu podstatné déle (déle nez 3 mésice u stentu
sirolimového, everolimového nebo tacrolimového a nej-
méné 6 mésicl u stentll vylucujicich paclitaxel). Poté lze
navazat 1é¢bou antagonisty vitaminu K kombinovanou se
75 mg clopidogrelu denné, nebo se 75-100 mg kyseliny
acetylsalicylové denné.

4.1.7.6 Infarkt myokardu
U nemocnych s infarktem myokardu bez elevaci tiseku ST je
doporucena dualni antiagrega¢ni lé¢ba kyselinou acetylsali-
cylovou s clopidogrelem, ale u nemocnych s fibrilaci sini se
zvySenym rizikem tromboembolie by méla byt soucasné také
podavana lécba antikoagula¢ni. V akutnim stadiu se v jejim
ramci pouziva pfedev$im nizkomolekularni heparin. Implan-
tace potahovanych stentd by méla byt limitovana stejnym
zptisobem, jako je tomu pfi planované intervenci. V pripadé
pouziti potahovaného stentu (vysoké klinické a/nebo ana-
tomické riziko ,in-stent” trombdzy) pro antitrombotickou
lécbu plati stejnd pravidla jako u planované intervence.
Akutni infarkt myokardu s elevacemi tiseku ST je primarné
indikovan k perkutanni intervenci, pred niz je indikovano
okamzité podani kyseliny acetylsalicylové, clopidogrelu
a heparinu. Pokud je pri akutnim infarktu myokardu zjisténa
vyrazna trombotizace infarktové tepny, indikaci je odsati
trombu a/nebo podani inhibitoru glykoproteinu IIb/IIIa.
U nemocnych, ktefi jsou v té dobé v antikoagula¢ni 1écbé
s INR > 2,0, by inhibitory glykoproteinu IIb/IITa nemély byt
podany, jelikoz tato kombinace antitrombotické 1é¢by by
vyrazné zvysila riziko krvéceni. Po implantaci stentu by méla
byt podévana trojkombina¢ni antitromboticka 1é¢ba (war-
farin + kyselina acetylsalicylova + clopidogrel) s inhibitory
protonové pumpy, nebo s blokatory H,-receptorti po dobu
nejméné 3-6 mésici. U nemocnych s nizkym rizikem
krvéceni (HAS-BLED skore 0-2) by na tuto terapii méla
navazat lé¢ba dudlni (warfarin + clopidogrel/kyselina acetyl-
salicylova do 12 mésicti od implantace stentu), u nemocnych
s vysokym rizikem krvaceni (HAS-BLED skore > 3) se
po 3-6 meésicich trojkombina¢ni antitrombotické lécby
pokracuje v antikoagula¢ni 1é¢bé samotnym warfarinem.
Studie REDEEM ukazala, Ze dabigatran v maximalni
davce 2x 150 mg spole¢né s dualni antiagregaci vedl k ab-
solutnimu zvy$eni velkych krvacivych komplikaci pouze
do 1 % oproti placebu pti zachovaném klinickém ucinku
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v prevenci tromboembolie, coz doklada vysokou bezpe¢nost
této trojkombina¢ni antitrombotické lécby nemocnych
po akutnim infarktu myokardu.

4.1.7.7 Prevence gastrointestindlniho krvdcenf
pli kombinované antitrombotické lécbé

Vyskyt krvacivych komplikaci pti kombinované antitrom-
botické 1é¢bé je vhodné omezit doprovodnou ochranou
zalude¢ni stény pomoci inhibitort protonové pumpy (IPP),
blokatorti H,-receptort nebo antacid. Inhibitory protonové
pumpy maji rozdilné vlastnosti a lékové interakce. Nékteré
z nich (omeprazol, lansoprazol, rabeprazol) patti k mo-
hutnym inhibitortim izoenzymu CYP 2C109, ktery pretvari
clopidogrel na aktivni metabolit, ¢imz dochdzi ke snizeni
jeho ucinku. V pripadé pantoprazolu a esomeprazolu po-
dobny ucinek jednozna¢né prokdzan nebyl. U prasugrelu,
nového pripravku z fady thienopyriding, je riziko téchto
komplikaci malé.

4.1.7.8 Akutni cévni mozkovd prthoda
Nemocni s akutni cévni mozkovou prihodou maji nejvétsi
riziko tromboembolie v prvnich dvou tydnech, ale anti-
koagula¢ni 1é¢ba podand v této dobé miize vést k intrakra-
nidlnimu krvaceni. Pokud tito pacienti trpi fibrilaci sini,
méli by mit pfed podanim antikoagula¢ni terapie fadné
korigovanou hypertenzi. Vysetfeni vypocetni tomografii ¢i
magnetickou rezonanci by mélo u cévni mozkové ptihody
vyloudit krvacivou etiologii. Pfi vylouceni mozkového
krvaceni muze byt antikoagula¢ni 1é¢ba zahajena po dvou
tydnech od vzniku akutni ptihody.

Naopak u nemocnych s fibrilaci sini a pfechodnou
mozkovou ischemii by po vylouc¢eni mozkového krvaceni
meéla byt antikoagulacni 1écba zahajena co nejdtive.

4.1.7.9 Asymptomatickd cévni mozkovd piihoda

Cévni mozkova prihoda u pacientd s fibrilaci sini je primar-
né embolického ptivodu, zjisténi pritomnosti asymptoma-
tickych vmetkii v mozku by proto pomohlo uréit pacienty
s vysokym rizikem tromboembolie. Studie mozkového
snimkovani (CT/MR) ukazuji, Ze u pacientd s fibrilaci sini je
ve srovnani s kontrolni skupinou se sinusovym rytmem vyssi
vyskyt cévnich mozkovych prihod. U asymptomatickych
pacientd nebo pacientt s predchozi mozkovou ptihodou,
ktefi jsou vystaveni vysokému riziku jejiho opakovani, lze
ultrazvukovym transkranialnim dopplerovskym vySetfenim
zjistit aktivni zdroj embolického rizika.

4.1.8. Kardioverze

Pred elektivni kardioverzi pro fibrilaci sini trvajici déle nez
48 hodin nebo nezndmého trvani je indikovana antikoagu-
la¢ni lé¢ba. Na zakladé vysledkd observacnich kohortovych
studii by se lé¢ba warfarinem (INR 2,0-3,0) méla podavat
nejméné tfi tydny pred kardioverzi a je$té nejméné Ctyfi
tydny po kardioverzi. Divodem je riziko tromboembolie
spojené s dysfunkci levé siné nebo jejiho ouska (tzv. ,omra-
¢enim" levé siné). Tromboprofylaxe se doporucuje shodné
u elektrické i farmakologické kardioverze fibrilace sini.

Cor Vasa 2011;53(Suppl 1)

U pacientt s rizikovymi faktory tromboembolie je tfeba
pokracovat v 1é¢bé warfarinem trvale — bez ohledu na to,
zda se po kardioverzi sinusovy rytmus obnovil.

U pacienttl, u nichz je jasnd doba vzniku fibrilace a jeji
trvani neprekracuje 48 hodin, lze kardioverzi elektivné
provést pri nitrozilnim podavani nefrakcionovaného hepa-
rinu, po némz nasleduje infuze nebo subkutanni podavani
nizkomolekuldrniho heparinu. U pacientt s rizikovymi
faktory pro cévni mozkovou prihodu je tfeba po kardioverzi
zacit s peroralni antikoagula¢ni terapii a pokracovat v ni
dozivotné. Podavani nefrakcionovaného nebo nizkomo-
lekularniho heparinu by mélo pokracovat, dokud se INR
nedostane na terapeutickou uroven (2,0-3,0). U pacienti
bez rizikovych faktortt tromboembolie neni peroralni
antikoagulace zapotiebi.

U pacientt s fibrilaci sini trvajici déle nez 48 hodin
a hemodynamickou nestabilitou je tfeba provést okamzi-
tou kardioverzi a pfed ni podat nefrakcionovany nebo
nizkomolekularni heparin. Po kardioverzi by se mélo zacit
s peroralni antikoagulaci a heparin by mél byt podavan,
dokud se INR nedostane na terapeutickou troven (2,0-3,0).
Trvani peroralni antikoagula¢ni 1é¢by (4 tydny nebo celozi-
votné) bude zaviset na pfitomnosti, nebo absenci rizikovych
faktortt mozkové prihody.

4.1.8.1 Kardioverze kontrolovand jicnovou
echokardiografif

Obvykle tfitydenni peroralni antikoagula¢ni terapii pred
kardioverzi Ize zkratit, pokud se pii jicnové echokardiografii
nezjisti Zddnd srazenina v levé sini ani v ousku levé siné (viz
studie ACUTE). Kromé pritomnosti srazeniny v ousku nebo
jiné ¢dsti levé srdecni siné toto vysetfeni prokazuje také tzv.
spontanni echokontrast nebo tzv. komplexni plat v pribéhu
aorty. Je-li k dispozici zkuSeny personal a nalezité vybaveni,
doporucuje se kardioverze za pomoci jicnové echokardio-
grafie jako alternativa k tfitydenni antikoagula¢ni terapii
pred kardioverzi.

Pokud jicnova echokardiografie nezjisti srazeninu v levé
sini, mél by byt pred kardioverzi podan nefrakcionovany
nebo nizkomolekularni heparin a po ni by se v jeho poda-
vani mélo pokracovat, dokud neni s peroralni antikoagulaci
dosazeno cilové hodnoty INR. JestliZe jicnova echokardio-
grafie pfitomnost srazeniny odhali, je tfeba zahgjit 1é¢bu
warfarinem (INR 2,0-3,0) a po nejméné tfech tydnech této
terapie echokardiografické vysetfeni zopakovat. Pokud je
zjevné, Ze se srazenina rozpustila, 1ze kardioverzi provést.
Po ni je vSak tfeba dozivotné pokracovat v peroralni anti-
koagula¢ni 1é¢bé. Je-li srazenina stdle patrna, lze namisto
kontroly srde¢niho rytmu zvolit strategii kontroly srde¢ni
frekvence.

4.2 Kontrola srde¢niho rytmu

4.2.1 Kontrola rytmu versus kontrola frekvence

Kontrola srde¢ni frekvence je indikovana jako terapie prvni
volby u vSech nemocnych vysetfovanych pro nové vzniklou
fibrilaci sini, a to nejméné do doby, nez muizeme provést
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kardioverzi, popt. tam, kde je kardioverze neuspésna nebo
nevhodna. Pti déletrvajici fibrilaci je raciondlnim postupem
udinit alespon jeden pokus o nastoleni sinusového rytmu,
druhou moznosti je akceptovat fibrilaci sini jako perma-
nentni stav s déirazem na antitrombotickou lé¢bu a kontrolu
frekvence. Rozhodnuti u¢init pokus o nastoleni sinusového
rytmu by mélo byt zaloZeno na tizi symptomi, pfitomnosti
strukturalniho onemocnéni a potencidlnim riziku antiaryt-
mické 1écby. I v ptipadé strategie kontroly rytmu je zapottebi
v medikaci kontrolujici frekvenci pokracovat do nastoleni
stabilniho sinusového rytmu (jako prevence vysoké tepové
frekvence v pripadé rekurentni fibrilace).

Kontrola frekvence je dle poslednich studii (AFFIRM
2002, RACE 2002,* AF-CHF 2008*") minimalné srovnatel-
ny postup s kontrolou rytmu. Diky jejich vstupnim kritériim
(pramérny vek 70 let, nizsi ejekeni frakce levé komory jen
u 25 % nemocnych) ale tyto zavéry nelze prenést na vSechny
pacienty. Zejména pacienti mladsi, vyznamné symptomatic-
ti ¢i se srde¢nim selhdnim maji vyrazny prospéch ze sinu-
sového rytmu. Antiarytmika u nich v8ak vétsinou sinusovy
rytmus neudrzi a je nutna nefarmakologicka lé¢ba. Naopak
pro star$i (> 70 let) a minimalné symptomatické pacienty je
lé¢bou volby kontrola frekvence. Inicidlné zvolena strategie
se v§ak muze ukazat jako netspésna, a poté je nutno prejit
na alternativni ptistup.

4.2.2 Akutni kontrola rytmu - konverze na sinusovy
rytmus

Ataky paroxysmalni fibrilace sini ¢asto kon¢i spontanné,
az u 50 % se tak stane do 24 hodin. Na druhé strané
¢asna lécba ma vyssi pravdépodobnost Gspésnosti a nizsi
pravdépodobnost embolické komplikace. Pro zvladnuti
akutni arytmie je dulezita 1écba zakladniho onemocnéni,
napt. srde¢niho selhani, hypertyreézy, bronchopulmonalni
infekce, digitalisové intoxikace apod.

Konverze na sinusovy rytmus lze dosahnout pouzitim
antiarytmik ¢i elektrickym vybojem. Vybér metody zélezi
na posouzeni vyhod a nevyhod obou postupti. Elektricka
kardioverze je u¢innéjsi a ptisobi okamzité, ale vyzaduje
celkovou anestezii. U farmakoverze nelze predikovat ¢as
verze, miize se objevit proarytmicky ¢i negativné inotropni
vliv antiarytmik.

Pfed provedenim kardioverze je nutné dodrzovat zasady
prevence tromboembolie (viz kapitola 4.1.8).

4.2.2.1 Elektrickd kardioverze

Elektrokardioverze v kratkodobé celkové anestezii je

nejucinnéjdi a nejbezpecnéjsi zptisob restituce sinusového

rytmu.
Indikace k vykonu lze rozdélit na akutni a elektivni:

> akutni: u pacientd s fibrilaci sini, kdy rychlou komorovou
odpovéd nelze promptné potlacit farmakologicky, coz
vede k hemodynamické destabilizaci, tj. srde¢nimu se-
lhani, myokardidlni ischemii, symptomatické hypotenzi;
u pacientt s FS a preexcitaci;

> elektivni: u pacientti s fibrilaci sini jako soucast 1é¢by
ke kontrole rytmu.
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Pred vykonem je tfeba zkontrolovat, zda pacient spliuje
predpoklady k vykonu: musi byt nala¢no, musi byt prove-
deno fyzikalni vySetfeni, musi dat informovany souhlas,
musi u néj platit dikazy G¢inné antikoagulace (a¢inné INR),
musi mit normélni koncentraci iont (kalium), musi byt
k dispozici monitorované ltizko s vybavenim ke kardiopul-
monalni resuscitaci a intravendzni linka a kratkodoba cel-
kova anestezie by méla byt vedena nejlépe anesteziologem.
Elektrickou kardioverzi lze provést ambulantné, pacient by
mél byt monitorovan minimalné tfi hodiny.

Pfi provddént elektrické kardioverze preferujeme bifazicky
vyboj o energii 100-150 ] (druhy vyboj 200 J) pred vybojem
monofazickym vyboj (energie 200 J, druhy vyboj 360 J).*
Nutnd je dostate¢na priprava kiize, tésny kontakt ke snizeni
nitrohrudni impedance, synchronizace defibrilatoru s vinou
R. Optimélni velikost elektrod pro dospélé je 8-12 cm
v pruméru. Anteroposteriorni umistnéni elektrod (vpravo
parasternalné — pod levou lopatkou) je u¢innéjsi nez pozice
anterolaterdlni (vpravo parasterndlné - stfedni axilarni
¢ara).” Mezi jednotlivymi vyboji by mél byt dodrzen interval
alespon tfi minuty. U pacientd, jimz byl implantovan kardio-
stimulator ¢i kardioverter-defibrilator (ICD), by elektrody
mély byt vzdaleny nejméné 8 cm od baterie pfistroje, u néjz
by po kardioverzi méla byt zkontrolovana spravnost funkce.
Elektrickou kardioverzi lze provést i specialni intrakardialni
elektrodou, vykon se vSak dnes jiz provadi jen vyjimec¢né.

Vyskyt komplikaci v souvislosti s vykonem je nizky.
Riziko tromboembolie u adekvatné antikoagulovanych
pacientti predstavuje 0-1 %.° Casté je popaleni kiize.
Maligni komorové arytmie (fibrilace komor, komorova
tachykardie) se mohou vyskytnout obzvlast pfi intoxikaci
digitalisem, hypokalemii, nespravné synchronizaci vyboje.
Bradykardie se dostavuji zejména u pacientt se sick sinus
syndromem, sinusovou zastavou po vybojiis event. absenci
nahradniho rytmu.

Okamyzita tispésnost se pohybuje mezi 85-95 %. K fakto-
rtm, které uspésnost ovliviuji, pati délka trvani fibrilace
pred kardioverzi, vék pacienta, velikost levé siné a jeji dys-
funkce, chlopenni vady. RozliSujeme rekurenci fibrilace sini
okamzitou (minuty po kardioverzi), ¢asnou (béhem pét dntt
po kardioverzi) a pozdni.

Vys$si aspésnosti lze dosdhnout premedikaci antiaryt-
miky.>** Tato premedikace také snizuje vyskyt ¢asnych
recidiv arytmie po Gspésné kardioverzi. Vhodna jsou stejnd
antiarytmika, jakd jsou indikovand k farmakologické verzi
(propafenon, flecainid, amiodaron, sotalol). U pacientt
se zavaznéj$im strukturalnim onemocnénim srdce ma
z bezpec¢nostnich diivod prednost pred vSsemi ostatnimi
ptipravky podani amiodaronu. Vzhledem k riziku vzniku
malignich komorovych arytmii je elektrickd kardioverze
kontraindikovana pifi intoxikaci digitalisem. Pokud je sérova
koncentrace digoxinu v terapeutickém rozmezi, neni nutno
pred elektivni kardioverzi terapii prerusovat.

4.2.2.2 Farmakologickd kardioverze

Vyhodou farmakologické verze proti elektroverzi je odpad-
nuti problému s anestezii. Farmakologicka kardioverze by
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meéla byt provadéna za hospitalizace a pfi EKG monitoro-
vani. Uspésnost zalezi na délce trvéani fibrilace — u nové
vzniklé se Gspésnost verze pohybuje okolo 70 %, u perzi-
stentni formy okolo 35 %. Antiarytmika tfidy IC Gc¢inkuji
rychleji, ale neméla by byt podavana v ptipadé srde¢niho
selhani ¢i akutni ischemie. Vyhodou antiarytmik III. tfidy je
moznost podani i pfi strukturalnim onemocnéni a obéhové
nestabilité.

Nové lze k verzi fibrilace sini trvajici méné nez
sedm dnti pouzit novy 1ék vernakalant, ktery selektivné
zpomaluje vedeni a prodluzuje repolarizaci v srde¢nich
sinich. Po intravendzni aplikaci ma eliminaéni polocas
kolem dvou hodin; po jeho podani nebyly zaznamenany
z4dné komorové proarytmické ucinky. V publikovanych
studiich dosahl akutni konverze na sinusovy rytmus v cca
50 % oproti placebu ¢i amiodaronu, medidan do konverze
12 minut, nizké procento rekurence, minimalni nezddouci
ucinky (nejcastéji poruchy chuti).”>** Studie s peroralnim
vernakalantem probihaji. Antiarytmika doporucend pro
farmakoverzi ukazuje tabulka 10.

4.2.2.3 Jednordzové pouziti antiarytmika pii obtiZich
(pilulka v kapse, ,pill-in-the-pocket”)

U vyrazné symptomatickych nemocnych, a pfitom relativné
malo ¢astych obtizich (nékolikrat ro¢né aZ jednou mési¢né),
1ze zkusit podavani antiarytmik jen pfi obtizich. Byl popsan
ptiznivy udinek jedné davky propafenonu (300-600 mg,
zpocatku je vhodna spiSe nizs$i davka) a flecainidu
(200-300 mg). Pacienti by neméli mit vyraznéjsi struktu-
rdlni onemocnéni srdce. Je nutné ovétit bezpe¢nost léc¢iva
nejprve podanim ve zdravotnickém zatizeni za monitorace
EKG. Parenteralni podani neni predikci bezpecnosti nasled-
ného peroralniho podani. Protoze jsou popsany ndsledné
bradykardie, mél by byt vylouc¢en syndrom chorého sinu.

4.2.3 Dlouhodoba kontrola rytmu

Hlavni motivaci antiarytmické kontroly rytmu je snizeni
symptomii. Uspé&$nost antiarytmik v udrzeni sinusového
rytmu je ale nizkd a klinicky tispésnou terapii mtize byt
jen redukce obtizi (eliminace dosdhneme jen vzacné).
Proarytmické a extrakardidlni nezddouci u¢inky jsou casté
a spiSe nez daspésnost je treba mit na zfeteli bezpe¢nost
1é¢by. Pfed podanim jakéhokoli antiarytmika je tfeba zjistit
pritomnost kardiovaskuldrniho ¢i jiného onemocnéni, které
miize byt podkladem vzniku arytmie. Pokud je to mozné,
ma byt vyvolavajici pti¢ina upravena nebo lé¢ena. Po prvni

Tab. 10 U¢inna léciva k farmakologické verzi fibrilace sini

Latka Intravenézné Peroralné
Amiodaron 5 mg/kg béhem 60 min, 1,2-1,8 g/den
poté 50 mg/h do10g
Propafenon 2 mg/kg béhem 10-20 min 450-600 mg
Flecainid 2 mg/kg béhem 10-20 min 200-300 mg

Vernakalant 3 mg/kg i.v. béhem 10 min, pfi selhdni -

dalsi davka 2 mg/kg po 15 min
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zjisténé epizodé fibrilace neni obvykle nutna preventivni
lécba. Podobné neni prevence nutna u ojedinélych, malo
symptomatickych atak fibrilace sini. U téchto nemocnych
je také mozné jednorazové podani antiarytmika (nejcastéji
propafenonu) v ptipadé vzniku obtizi.

K prevenci ¢astych a symptomatickych atak fibrilace
sini vyuzivame podobné jako u farmakoverze antiarytmika
ttid IC a III (tabulka 11). U tachyarytmii se spolupodilem
aktivace sympatiku podavame beta-blokatory. K udrzeni
sinusového rytmu u osob bez organického srde¢niho
onemocnéni je vyuzivdn propafenon, sotalol, novéji
i dronedaron. U nemocnych s dysfunkci levé komory a pti
organickém srdecnim onemocnéni (zvlasté ischemické
chorobé srde¢ni) ma své vyhody pouzivani amiodaronu.
Antiarytmickou terapii k udrzeni sinusového rytmu
u raznych zékladnich onemocnénich ukazuje obrdzek 1.
Amiodaron redukuje frekvenci recidiv fibrilaci vyznam-
néji nez propafenon, sotalol a dronedaron, ale i tak se
po prvnim roce sledovani dafi udrzet sinusovy rytmus
maximalné u 60 % a po ¢tyfech letech sledovani u 30 %
nemocnych.

4.2.3.1 Novd antiarytmika

Na na$ trh nové uvedeny dronedaron (analog amiodaronu
bez jodové skupiny) ma dobry bezpeénostni profil, jeho
udinnost vak nedosahuje amiodaronu, spise se pohybuje
na urovni propafenonu a sotalolu. Byl testovan v radé
klinickych studii (tabulka 12) a jako prvni antiarytmikum
ve studii ATHENA® redukoval coby primdrni vysledny
ukazatel i mortalitu a hospitalizace z kardiovaskularnich
ptic¢in. V nasledné analyze studie byl v dronedaronové vétvi
prokazan i pokles rizika vzniku mozkové piihody (o 34 %,
za standardni antitrombotické 1é¢by).

Nejcastéjsi nezadouci ucinek 1é¢by dronedaronem pred-
stavuji gastrointestinalni problémy (priijjem, nausea, zvrace-
ni). Vzacné byla popsana plicni toxicita a pfipady akutniho
jaterniho selhani vyZzadujici transplantaci.

Na zakladé provedenych studii (hlavné studie ATHENA)
byl dronedaron schvalen americkou i evropskou lékovou
agenturou k 1é¢bé nepermanentni fibrilace sini u nemoc-
nych s ejekéni frakei levé komory > 35 % a v doporucenich
Evropské kardiologické spole¢nosti (ESC) pro 1é¢bu fibrilaci
sini* ziskal diky vynikajicimu bezpe¢nostnimu profilu do-
minantni postaveni v jejich antiarytmické terapii (Iék prvni
volby, mimo nemocné s tézkym srde¢nim selhdnim).

Po uspéchu dronedaronu ve studii ATHENA byla za-
héjena i studie PALLAS,* a to u pacientd s permanentni

Tab. 11 U¢inn4 Ié¢iva k udrzeni sinusového rytmu

Latka Dévka
Propafenon 150-300 mg 3x denné
Sotalol 80-160 mg 2x denné
Flecainid 100-200 mg 2x denné
Amiodaron 200 mg 1x denné
Dronedaron 400 mg 2x denné
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Zadné nebo minimalni Vyznamné strukturdlni
strukturaIni onemocnéni srdce onemocnéni srdce
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? prevence remodelace Lécha strukturalniho onemocnéni
inhibitory ACE/sartany/ srdce +7 prevence remodelace inhibitory
statiny, ev. beta-blokdtory ACE/sartany/statiny, ev. beta-blokdtory
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flecainid/propafenon/ o sotalol
sotalol (dronedaron*) (dronejaron ) (dronedaron*)
amiodaron amiodaron amiodaron <

Obr. 1 Antiarytmicka lé¢ba k udrzeni sinusového rytmu
u rtznych zékladnich onemocnéni

AH - arteralni hypertenze; ICHS - ischemicka choroba srde¢ni; SS - srde¢ni
selhani; HLK - hypertrofie levé komory srde¢ni > 14 mm;
* U vybranych nemocnych, po zvéazeni alternativnich zptsobU Iécby

fibrilaci a kardiovaskularnimi rizikovymi parametry. Tato
studie byla vSak v Cervenci 2011 pred¢asné ukoncena
kvali signifikantnimu ndrtistu kardiovaskularnich prihod
jak ve slozenych primarnich ukazatelich (zdvazné kardio-
vaskularni ptihody a kardiovaskularni hospitalizace nebo
umrti), tak i ve vyskytu srde¢niho selhani, mozkové prihody
a kardiovaskularni hospitalizace.

Tab. 12 Klinické studie s dronedaronem

Nazev Indikace Vysledky
DAFNE Ovéreni davek, prevence  Optimalni davka
recidiv fibrilace sini 2% 400 mg dennég,
po kardioverzi prodlouzeni doby
do recidivy fibrilace sinf
z5na 60 dnl
ERATO Kontrola frekvence Snizeni srde¢ni frekvence
u permanentni fibrilace  béhem 24 h monitorace
0 12 tepl/min a frekvence
pfi zatézi o 25 tepl/min
EURIDIS Prevence recidiv fibrilace  Snizeni vyskytu recidiv
sini a flutteru fibrilace 0 22 %
ADONIS Prevence recidiv fibrilace  Snizeni vyskytu recidiv
a flutteru fibrilace 0 27 %
ANDROMEDA Srdecni selhani, ejekéni  Predcasné ukoncena,
frakce levé komory zvysena mortalita
<35% v dusledku srde¢niho
selhani
ATHENA Hospitalizace z kardiovas- Snizeni rizika kardio-
kularni pficiny ¢i amrti vaskularni mortality
i hospitalizaci 0 24 %
DIONYSOS Srovnani s amiodaronem  Nizsi Gcinnost, lepsi
bezpecnostni profil
PALLAS* U¢innost u pacientti Predcasné ukoncena,

s permanentni fibrilaci
a dalsimi rizikovymi
parametry

* Predbézna data
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Pfinosy a rizika podavani dronedaronu byly v zari 2011
Evropskou lékovou agenturou pfehodnoceny a pouziti dro-
nedaronu bylo omezeno na nemocné s paroxysmalni nebo
perzistentni (po uspésné kardioverzi) fibrilaci sini, navic
po zvézeni alternativnich moznosti 1é¢by (viz obrazek 1).
Nesmi byt poddvan nemocnym se srde¢nim selhanim ¢i
systolickou dysfunkci levé komory, s permanentni fibrilaci
(trvajici > 6 mésictl) a u pacientt s projevy jaterni nebo
plicni toxicity v souvislosti s eventualnim dfivéj$im podava-
nim amiodaronu. Doporucuje se monitorovat stav pacienta,
pti recidivé fibrilaci je doporuceno zvazit preruseni terapie.
Je pravdépodobné, ze po podrobnéjsich analyzach uvede-
nych studii bude indikace k podavani dronedaronu dale
upresnéna.

4.2.3.2 Volba antiarytmika

Volba léku zavisi také na riziku proarytmického vlivu
a nezadoucich u¢incich antiarytmik (tabulka 13). Zavazny
proarytmicky vliv je vzdcny u pacienttl s normalni funkci
komor, bez bradykardie a prodlouzeni intervalu QT.
U antiarytmik tfidy IA a III (hlavné sotalolu) je mozné
prodlouzeni intervalu QT se vznikem komorovych arytmii
typu torsade de pointes. Délka intervalu QTc by pri lé¢bé
témito léky neméla prekro¢it 500 ms. U antiarytmik tfidy IC
by prodlouzeni intervalu QRS nemélo presahnout 25 %. Pri

Tab. 13 Antiarytmika ke kontrole srde¢niho rytmu a jejich
mozné nezadouci Gcinky

Antiarytmikum Mozné nezadouci Gc¢inky Hlavni kontraindikace

Amiodaron Fotosenzitivita, dysfunkce Hyperfunkce stitné zlazy
stitné zlazy, plicni Precitlivélost na jod
toxicita, polyneuropatie,
bradykardie, TdP (vzacné),
jaterni toxicita, o¢ni
komplikace

Dronedaron Gastrointestinalni Srdecni selhani, systo-
obtize, bradykardie, lickd dysfunkce levé
zvyseni koncentrace komory, permanentni
pfi podavani inhibitord fibrilace sini, clearance
CYP3A4, zvyseni koncen-  kreatininu < 30 mg/ml
trace digoxinu. Elevace
hodnoty kreatininu (bez
ovlivnéni rendlnich
funkci); mozna jaterni
a plicni toxicita

Flecainid Komorova tachykardie, Clearance kreatini-
srdecni selhani, konverze nu < 50 mg/ml, ICHS,
do flutteru sini s rychlou  nizka ejekéni frakce levé
komorovou odpovédi komory

Propafenon Komorova tachykardie, ICHS, nizka ejekeni
srdecni selhani, konverze  frakce levé komory
do flutteru sini s rychlou
komorovou odpovédi

Sotalol TdP, srdecni selhani, Vlyznamna hypertrofie

bradykardie, broncho-
spasmus

levé komory, systolické
srdec¢ni selhani,
preexistujici prodlouzeni
intervalu QT, clearance
kreatininu < 50 mg/ml

TdP - torsade de pointes; ICHS - ischemicka choroba srde¢ni.
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podavani antiarytmik I. tfidy by mélo byt zvazeno soucasné
podavani beta-blokatorti k prevenci rychlého atrioventriku-
larniho vedeni pfi vzniku flutteru sini. Ve vSech pripadech
je nutno sledovat nezadouci ucinky 1écby a pravidelné
monitorovat koncentrace minerdla a rendlni funkce (re-
nélni insuficience vede k akumulaci léku a predisponuje
k proarytmii), v pfipadé 1é¢by amiodaronem také funkci
§titné zlazy (po 3-6 mésicich). Vzhledem k nové popsanym
moznym rizikim dronedaronu je doporuc¢eno monitorovat
srde¢ni, jaterni a plicni funkce. Jaterni testy (ALT) je vhodné
provadét pred podanim a po podéni dronedaronu a dale
po mésici, po ptl roce uzivani kazdé tfi mésice.

4.3 Kontrola frekvence

4.3.1 Akutni kontrola srdec¢nf frekvence

Rychla frekvence komor pri fibrilaci sini mtize byt pri¢inou
obtizi ¢i hemodynamické zavaznosti arytmie. V téchto
ptipadech je vhodné rychlé zpomaleni srde¢ni frekvence
podanim bradykardizujici medikace. V méné zévaznych
pripadech Ize podat beta-blokatory nebo verapamil peroral-
né a zpomalit srde¢ni frekvenci béhem nékolika hodin. Pfi
vyraznéj$ich obtizich je vhodnd intravendzni 1é¢ba. Cilem
akutniho zpomaleni je obvykle dosazeni klidové frekven-
ce 80-100/min. Zalezi na vychozi frekvenci, nékterym
pacientim postacuje i mirnéjsi zpomaleni, jini ztstavaji
symptomaticti i pti popsanych hodnotach.

Pfi pravidelné akci komor a podezfeni na flutter sini
s akci komor 2 : 1 lze ke kratkodobému zpomaleni podat
adenosin (12-18 mg i.v. jako rychly bolus). Dojde k rychlé-
mu zpomaleni az zablokovéni atrioventrikularniho pfevodu
na nékolik sekund, po tuto dobu jsou sifiové vlny na zdzna-
mu EKG Iépe patrné (tzv. ,demaskovani flutteru®). Ovéfeni
diagnoézy je dulezité pred event. indikaci nefarmakologické
lécby (katetriza¢ni ablace).

Pokud je frekvence komor pti fibrilaci sini naopak prili§
pomala a pacient je symptomaticky, lze do¢asné podat atro-
pin (0,5-2 mg i.v.). Za klidovych podminek vsak pacienti
pomalejsi akei vétsinou toleruji. Pt{ vyrazné bradykardii, at
uz se jednd o fibrilaci sini s pomalou akci komor ¢i tiplnou
AV blokadou s nahradnim junkénim rytmem, byva pak
nutné zavedeni do¢asné komorové kardiostimulace.

Intravenoézni kontrola frekvence je vhodna, pokud nein-
dikujeme kardioverzi ¢i medikamentdzni verzi. Divodem
muze byt nevhodnost kardioverze zapti¢inéna chybéjici
nebo nedostate¢nou predchozi antikoagulaéni 1écbou pri
nejasném trvani fibrilace ¢i jejtho trvani nad 48 hodin.
Lze také kombinovat nejprve zpomaleni komorové fre-
kvence a nasledné provedeni kardioverze. Je pak tfeba
mit na paméti piipadné nezddouci uc¢inky kombinované
antiarytmické medikace.

4.3.2 Dlouhodobé kontrola srde¢nf frekvence
4.3.2.1 Intenzita kontroly srdecnf frekvence

Zakladem 1é¢by fibrilace sini je kontrola frekvence spolu
s prevenci tromboembolickych piihod. Kontrolou frekvence
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lé¢bu zaciname. Pouzivame ji vSak i pfi kontrole rytmu,
aby pfi recidivach fibrilaci nebyla frekvence komor vysoka.
Pokud pacient ziistava symptomaticky i pfi méné intenzivni,
ptipadné intenzivni kontrole rytmu, mame zvazit kontrolu
frekvence.

Stale neni jasné, jakd frekvence komor by pfi fibrilaci
sini méla byt ta spravnd. Podle starsich verzi guidelines byla
doporucovana klidova srde¢ni frekvence 60-80/min a pii
mirné zatézi 90-115/min.»* Tato doporuceni v8ak byla jen
arbitrdrni a neopirala se o zavéry studii. Nebylo také jasné,
zda se mame ridit jen hodnotami zji§ténymi na jednorazové
ktivce EKG, nebo zda mame dosazeni frekvence ovéfovat
holterovskou monitoraci EKG ¢i ergometrii. Data ze studii
porovnavajicich kontrolu rytmu a kontrolu frekvence
neprokazaly jasné, Ze by intenzivnéjsi kontrola frekvence
byla spojena s niz§i morbididou. Studie RACE II*” porov-
navala kontrolu frekvence intenzivni (strict control) s cilem
dosahnout klidové frekvence < 80/min a mirnéjsi (lenient
kontrol), kde byla cilovou metou frekvence < 110/min.
Primarni kombinovany vysledny ukazatel (imrti z kardio-
vaskularni pri¢iny, hospitalizace pro srde¢ni selhani, CMP,
systémova embolizace, krvaceni, Zivot ohroZujici arytmie)
se pri obou postupech vyznamné nelisil (tfilety vyskyt
12,9 % pfi méné intenzivni vs. 14,9 % pti intenzivni kon-
trole). Dosazeni intenzivni kontroly vSak bylo podstatné
obtiznéjsi a vyzadovalo daleko castéjsi kontroly.

Na zakladé téchto nalezti evropska guidelines doporucuji
jako vychozi postup dosazeni klidové frekvence < 110/min.
Pokud obtize nemocného pretrvavaji, zejména s licenim
stale rychlé akce, je vhodnd intenzivnéj$i kontrola. Ta je
indikovana také v pripadé, kdy dochdzi ke zhorsovani
funkce levé komory s moznym podilem rychlé akce komor
pti fibrilaci sini. Pfi intenzivni kontrole frekvence je vhodné
sledovat tcinek 1é¢by pomoci holterovské monitorace EKG,
pri trvajicich obtizich béhem zatéze pak pomoci ergometrie.

V americkych dodatcich k doporucenim® se uvadi, ze
vysledky studie RACE II u pouhych 614 pacientti s dosa-
zenim 81 prihod nemohou byt dostate¢né pro definitivni
rozhodnuti. Na zakladé vSech zatim dostupnych dat se
ukazuje, ze dosazeni hodnot klidové frekvence < 110/min
neni hor$im postupem nez dosazeni hodnot < 80/min.
Hranice 110/min a 80/min je v§ak pomérné $irokd. Exis-
tuji ptipady vzniku dysfunkce levé komory i pfi srde¢nich
frekvencich kolem 110/min. U pacientt, ktefi na medikaci
dobre reaguji, je mozné snazit se o dosazeni frekvence mezi
obéma hodnotami, spiSe < 100/min.

4.3.2.2 Farmakologickd kontrola frekvence

Pro kontrolu srde¢ni frekvence se vyuzivaji bradykardi-
zujici blokatory kalciovych kandld (verapamil, diltiazem),
beta-blokatory, digoxin a pfi srde¢nim selhani také
amiodaron. Novéji je mozno vyuzit i dronedaron, ktery
vSak neni vhodny pro permanentni fibrilaci sini. Vybér
konkrétniho pripravku a formy jeho aplikace zédlezi
hlavné na formé fibrilace, naléhavosti snizeni frekvence,
komorbiditach a pritomnosti strukturdlniho srde¢niho
onemocnéni (tabulka 14). U paroxysmalni fibrilace sini
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Tab. 14 Antiarytmika ke kontrole srdecni frekvence pfi
fibrilaci sini

Latka Intravendzni podani Peroralni podani

Beta-blokatory

Metoprolol SR/XL 2,5-5mg 1% 100-200 mg
Bisoprolol - 1% 2,5-10 mg
Atenolol - 1% 25-100 mg
Esmolol 50-200 pg/kg/min =
Propranolol 1 mg 2% 10-40 mg
Carvedilol - 2x 3,25-25mg
Blokatory kalciovych
kanalt
Verapamil 5mg 2% 40-1x 360 mg (SR)
Diltiazem - 3% 60-1x 360 mg (SR)
Glykosidy
Digoxin 0,5-1,0 mg 1% 0,125-0,5 mg

(dle koncentrace)
Ostatni
Amiodaron 5-50 mg/kg/h 1% 100-200 mg

(udrzovaci)

Dronedaron - 2% 400 mg

lze vyuzit antiarytmika, kterd umoziuji kontrolu rytmu
i frekvence (sotalol, dronedaron, amiodaron). U mdlo
aktivnich pacient Ize 1é¢bu zahajit digoxinem. Ten
vSak nekontroluje frekvenci prfi zatézi. Amiodaron je
pro ¢etné nezadouci uc¢inky mozno pouzit ke kontrole
frekvence jen u pacientil, kde neni dostate¢na jina lécba.
U permanentni fibrilace sini a selhdni medikace digoxi-
nem s beta-blokatory je tfeba zvézit kontrolu frekvence
nefarmakologickou.’

U casti pacientt je frekvence komor pfi fibrilaci sini
nevyrovnand a stfida se rychld a pomala akce. V téchto
ptipadech byva nezbytné doplnit antiarytmickou medikaci
zavedenim kardiostimulatoru. Pokud nedosahneme t¢inné
kontroly frekvence ani pti kombinované 1é¢bé, je zapotiebi
zvazit nefarmakologickou 1é¢bu (neselektivni katetriza¢ni
ablace AV junkce s naslednou implantaci kardiostimulato-
ru). Sttidani rychlé a pomalé akce pti fibrilaci sini je treba
odlisit od paroxysmalni formy fibrilace sini s rychlou akci
komor a pauzami po verzi na sinusovy rytmus (,,postta-
chykardickymi pauzami®). Zde je mozné pred implantaci
kardiostimuldtoru zvazit selektivni katetriza¢ni ablaci
fibrilace sini.

4.4 Upstream |écba

4.4.1 Teoretické predpoklady

Ke vzniku fibrilace sini vede celd fada onemocnéni
a stavil, které jsou spojeny s tzv. remodelaci sini, tedy
jejich dilataci, strukturalni prestavbou a zménou elektro-
fyziologickych vlastnosti. Sama fibrilace tyto zmény dale
udrzuje a prohlubuje. Terapie zamérend na vyvolavajici
onemocnéni a prevenci vzniku remodela¢nich zmén se
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nazyva ,upstream®1écba. Jeji primarné preventivni pouziti
muze zabranit vzniku fibrilace sini, sekundarni prevenci
pak rozumime pouziti této lé¢by u pacientt s jiz doku-
mentovanou arytmii, cilem je predejit dal$im recidivam
fibrilace sini.

4.4.2 Inhibitory ACE a blokatory receptor AT,
pro angiotensin |l

Nejvice tdaju je zatim pro ptipravky zasahujici do systému
renin-angiotensin-aldosteron, tedy inhibitory angioten-
sin-konvertujiciho enzymu (ACE) a blokétory receptorti
AT, pro angiotensin IL*® Jejich mechanismem ucinku je
hlavné omezeni vlivu angiotensinu. Ten vede ke vzniku
fibrozy, hypertrofie, poruse mezibunééného spojeni, chybné
funkci iontovych kandla a také k progresi zanétlivych zmén.

Studie u pacienti se srde¢nim selhanim ukazuji, ze
podavani inhibitortt ACE a blokatorti receptort AT, pro
angiotensin II vede ke snizeni vyskytu nové diagnosti-
kované fibrilace sini o 30-48 %.’® Také u hypertenze tyto
pripravky vedou k poklesu vyskytu fibrilace sini o 25 %.
Ve studii LIFE snizil losartan vyskyt fibrilace sini vice nez
atenolol. Mechanismem tedy neni pravdépodobné jen
kontrola krevniho tlaku. V sekundarni prevenci neni vliv
inhibitorti ACE a blokatort receptortt AT, pro angiotensin
II tak jasny.”® V nékolika malych studiich doslo ke snizeni
vyskytu fibrilaci sini. Tyto studie také naznacuji synergis-
ticky d¢inek antiarytmik (napf. amiodaronu) a blokétorti
receptortt AT, pro angiotensin II. Vyznamné snizeni recidiv
fibrilaci sini ukazuji také metaanalyzy studii. V prospek-
tivnich studiich se vSak pozitivni vliv nepotvrdil, at uz
$lo konkrétné o hodnoceni vyskytu FS (studie GISSI AFE,
ANTIPAF),” nebo kardiovaskularnich prihod pfi FS (studie
ACTIVE-I s irbesartanem).® Vysvétlenim je mozné pozdni
zahdjeni 1é¢by u jiz vyjadrenych remodelac¢nich zmén, kdy
je k pripadnému ucinku treba del$i doby, nez byla lhuta
sledovani ve studiich.

Lze tedy shrnout, ze ¢asnou lécbou srde¢niho selhani
a hypertenze pomoci inhibitortt ACE a blokatort recep-
tort AT, pro angiotensin II lze vyskyt fibrilaci sini snizit.
Uvedené pripravky jsou vSak v 1é¢bé srde¢niho selhani a hy-
pertenze stejné indikovany. U pacientt bez strukturalniho
onemocnéni srdce a také v sekundarni prevenci FS jsou
data méné prukazna.

44.3 Statiny

Mechanismem pusobent je v tomto pfipadé ovlivnéni zanét-
livych zmén v myokardu, ucinek je vSak patrné komplexni.
Neékolik studii prokazalo ptiznivy vliv statind na postope-
ra¢ni fibrilace sini. V ostatnich ptipadech existuji jen malé
studie nebo jejich metaanalyzy. Ty prokazuji snizeni vyskytu
ES, zejména u pacientt se srde¢nim selhanim, ¢astecné také
u hypertenze a ischemické choroby srde¢ni. V téchto pripa-
dech a u postoperacni fibrilace sini Ize preventivni pouziti
statind zvazit.' Upstream lécba s vyuzitim inhibitort ACE,
blokatort receptortt AT, pro angiotensin II ¢i statinti neni
indikovana v primarni prevenci fibrilaci sini u pacientt bez
kardiovaskularniho onemocnéni.
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44.4 Ostatni latky v upstream lécbé

Studovan byl rovnéz vliv riznych protizanétlivych 1é¢iv,
kortikosteroidii, vicenenasycenych mastnych kyselin a dal-
$ich latek, ovlivnéni fibrilace sini v§ak neni konzistentnéji
prokazano. Pouziti téchto latek v upstream 1é¢bé fibrilace
sini proto neni indikovano.?

Beta-blokatory se pouzivaji v 1é¢bé hypertenze, srde¢niho
selhani i ischemické choroby srde¢ni. Ovlivnénim téchto
onemocnéni mohou snizit vyskyt fibrilaci sini, jsou také
vhodné ke kontrole srdec¢ni frekvence.

5 Nefarmakologicka lécba pro fibrilaci sini

K nefarmakologické 1é¢bé samoziejmé patfi i elektrokardio-
verze. Vzhledem k béznému uzivani byla uvedena spole¢né
s farmakoterapii. Dale jsou uvedeny postupy, pouzivané
ve vice ¢i méné specializovanych centrech.

5.1 Kardiostimulace

U pacientt po neselektivni ablaci AV junkce dochazi
ke vzniku atrioventrikularni blokddy. Potom je nutné
zajisténi akce komor stimulaci. Pfi chronické fibrilaci sini
je indikovana stimulace VVI(R), u paroxysmalni formy
pak stimulace DDD(R,P).®*% V poslednim ptipadé se v§ak
¢asto béhem nékolika let arytmie stava chronickou, coz se
vysvétluje nepfiznivym vlivem stimulace komor na udrzeni
sinusového rytmu. U pacientd s dysfunkei levé komory je
vhodné zvazit implantaci kardiostimulatoru nebo kardio-
verteru-defibrilatoru s moznosti resynchronizace funkce
levé komory.*

Implantace kardiostimulatoru je indikovana rovnéz pii
symptomatické fibrilaci sini s pomalou ¢i nevyrovnanou akei
komor, nebo pfi vzniku atrioventrikuldrni blokady z jinych
pricin nez pfi ablaci (podrobné viz doporuceni pro implan-
tace kardiostimulatora*!). Pfi vagové podminéné arytmii
1ze pred kardiostimulaci zkusit disopyramid. U pacienti se
sick sinus syndromem indikovanych k implantaci kardio-
stimulatoru je vhodnéjsi fyziologicka stimulace (DDD/R ¢i
AAI/R), protoze pti komorové stimulaci (VVI/R) se fibrilace
sini vyskytuji ¢astéji nebo dochazi k progresi paroxysmalni
formy do perzistujici.®?

Kromé klasickych zpusobu stimulace se zkousely novéjsi
zpusoby, a to odlisnd mista a odlisné algoritmy stimulace.
V prvnim ptipadé Ize ke zlepseni synchronizace aktivace
sini pouzit dvé elektrody. Ty se zavadéji do pravé siné
a k ostiu korondrniho sinu, ptipadné az do jeho vétvi,
a to tak, aby bylo mozné stimulovat také levou sin (tzv.
biatridlni stimulace). Pokud pouzijeme jen jednu elektrodu,
lze synchronizaci sini zlepsit jejim zavedenim do oblasti
mezisinového septa.

Z holterovskych monitoraci EKG se ukazalo, Ze vzniku
fibrilace sini velmi ¢asto predchazi zvysena sinova ektopicka
aktivita ¢i bradyarytmie. K potlaceni téchto spoustécich fak-
tord se pouzivaji specifické preventivni stimula¢ni rezimy.
U nékterych pristroji mohou byt preventivni rezimy dopl-
nény o rezimy terapeutické. Ty maji za cil rychlou ,,overpa-
ce“ stimulaci fibrilaci ukoncit. To je mozné za predpokladu
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zpomalent a stabilizace fibrilace sini v ur¢itych fazich jejiho
prubéhu, pripadné pti stfidani fibrilace s flutterem sini ¢i
stiovymi tachykardiemi. U¢inek uvedené 1é¢by je mozné
ovérit opét holterovskymi funkcemi pristroje, které eviduji
pocet, trvani a distribuci atak arytmie.

I kdyZ nékteré studie pfi pouziti stimulace s novymi
algoritmy prokézaly snizeni vyskytu ¢i zatéze (,burden®)
fibrilaci, u¢inek preventivnich rezimu je celkové pouze
maly. Uvedené postupy lze pouzit v pfipadech indikace
kardiostimuldtoru z bradykardickych pti¢in. Pro implantaci
kardiostimulace jen z diivodu prevence fibrilaci sini zatim
chybéji dostate¢na data.

5.2 Implantabilni sifiové
kardiovertery-defibrildtory

Ukolem sinovych defibrildtort byla detekce fibrilace sini

a jeji verze nizkoenergetickym vybojem. Uspé$nost vybojii

byla vysoka (90-95 %), avsak i nizké energie kolem 1-3 ]

jsou vnimdny bolestivé. Z téchto dtivod (kromé ekono-

mické ndro¢nosti) siové defibrilatory nikdy nedoznaly

vy

vét$iho rozsireni.

5.3 Katetrizacni ablace AV uzlu a kardiostimulace
Katetriza¢ni ablaci 1ze provést jako paliativni lé¢ebnou
metodu (ablaci AV uzlu spojenou s trvalou kardiostimulaci)
nebo metodu kurativni (selektivni ablaci fibrilace sini).

5.3.1 Principy vykonu, klinicky pfinos

Ablace AV uzlu s naslednou kardiostimulaci je paliativni
metodou ke kontrole frekvence komor. Spociva v prerusent
vedeni elektrického vzruchu ze sini na komory, jejichz
rytmus je nasledné fizen kardiostimulatorem. Fibrilace
sini ziistava nedotcena. Poskozeni AV prevodu a zavislost
na kardiostimuldtoru jsou nevratné. Ué¢innost ablace AV
uzlu se blizi 100 %. Tzv. modifikace AV prevodu v oblasti
tzv. pomalé drahy s cilem sniZeni frekvence komor pii
fibrilaci sini bez nutnosti implantace kardiostimulatoru je
v soucasné dobé pro svou nespolehlivost opusténa.

Pfi srovnani ablace AV uzlu proti antiarytmické 1é¢bé
bylo pozorovano symptomatické zlep$eni®® a zlep$eni
kvality zivota,®®®” ale zadnd studie neprokézala nebo
nehodnotila zlep$eni pfezivani, snizeni vyskytu cévni
mozkové prihody, poltu hospitalizaci nebo zlep$eni
funkéni tfidy, funkéni kapacity a ani zlepSeni ejekéni
frakce levé komory.

Pfi srovnani ablace AV uzlu s biventrikularni stimulaci
proti antiarytmické 1é¢bé bylo pozorovano signifikantni
zlepSeni ejekéni frakce levé komory pouze po ablaci.®® Jind
studie ukazala, ze pii resynchroniza¢ni 1é¢bé je mortalita
pacientd s fibrilaci sini stejna jako u pacienti se sinusovym
rytmem.® Pfi srovnani ablace AV uzlu s pravokomorovou
stimulaci proti ablaci AV uzlu s biventrikuldrni stimulaci
byla sice zji$téna nadrazenost biventrikularni stimulace,
ale nikoli zasadni absolutni zlep$eni ejekéni frakce levé
komory.”** V jedné studii resynchroniza¢ni lécba dokonce
pouze zabranila zhorseni ejek¢ni frakce levé komory, které
bylo zaznamenano prfi stimulaci pravé komory.”
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Pii pfimém srovnani selektivni ablace a ablace AV uzlu
s biventrikuldrni stimulaci celkem u 81 pacienti se srdec-
nim selhdnim a fibrilaci sini rezistentni na antiarytmika
se za Sest mésicti po selektivni ablaci sinusovy rytmus
udrzoval u 81 % pacientt (71 % pacientt bez antiarytmik),
zatimco po ablaci AV uzlu nejenze fibrilace sini pokracovala
u vSech pacientd, ale vétsina jejich paroxysmalnich forem
presla ve formu perzistentni. Ejekéni frakce levé komory se
po selektivni ablaci zlepsila, zatimco po ablaci AV junkce
s biventrikularni stimulaci se zhorsila (rozdil p < 0,001).
U pacienttl po selektivni ablaci se zlepsila i funkéni kapacita
a kvalita zivota.”

5.3.2 Indikace ablace AV uzlu

Ablace AV uzlu vede k nevratnému poskozeni atrioven-
trikularniho prevodu a zavislosti na kardiostimulaci.
Proto je tfeba tuto indikaci dikladné zvazit. Kromé
pacientt s fibrilaci sini a rychlou frekvenci komor a jiz
zavedenou biventrikularni stimulaci by se méla ablace AV
uzlu zvazit jen u symptomatickych pacientti rezistentnich
na farmakologickou kontrolu rytmu ¢i frekvence komor,
u nichz nelze predpokladat uzitek ze selektivni ablace,
respektive proveditelnost selektivni ablace bez zvy$ené
zatéze a rizik, nebo kde tato lé¢ba selhala nebo byla odmit-
nuta. Stratifikace pacientt k ablaci AV junkce a implantaci
kardiostimulatoru v téchto pfipadech miizeme do zna¢né
miry povazovat za doplnék primdrni stratifikace k selek-
tivni ablaci.

Indikace k ablaci AV uzlu Ize doporucit u symptomatic-
kych pacientii s farmakologicky nekontrolovatelnou rychlou
frekvenci komor, ktefi:
> jiz maji naimplantovany biventrikuldrni stimulac¢ni

systém a u nichz pro rychly/nepravidelny prevod na ko-

mory nelze dosdhnout prevladajici komorové stimulace;
> maji zavazné primarni strukturalni postizeni srdce

s preexistujici systolickou dysfunkci levé komory bez

vyhlidky na jeji upravu i pti konverzi na sinusovy rytmus

(soucasné je po ablaci obvykle indikovana biventriku-

larni stimulace);
> jsou polymorbidni se zdvaznymi mimosrde¢nimi nemo-

cemi a stavy,
> jsou star$i 75-80 let (individudlné lze zvazit selektivni
ablaci).

Ablace AV junkce neni indikovdna u mladsich pacientt
s arytmii indukovanou/zhor$enou systolickou dysfunkci
levé komory (systolicka dysfunkce se rozvinula az se vzni-
kem fibrilace sini, jeji zdvaznost se v ¢ase méni v zavislosti
na stfidani sinusového rytmu a fibrilaci apod.). U téchto
pacientd se ma primarné zvazit selektivni ablace, kterd muze
vést k uzdraveni ad integrum.

5.4 Selektivni ablace pro fibrilaci sini
5.4.1 Princip ucinku

Zdkladem ablacni strategie je izolace plicnich Zil, jejimz cilem
je trvalé preruseni vystupu ektopické aktivity z plicnich Zil
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na volnou sténu levé siné.” Ektopicka aktivita z volné stény
sini se mapuje a eliminuje cilené.”® Vzacnéjsi ektopicka
aktivita z koronarniho sinu nebo Marshallova ligamenta
muze byt fe$ena izolaci koronarniho sinu, aktivita z horni
duté Zily jeji izolaci.””” Lokalizované reentry okruhy mohou
byt pti bézici fibrilaci sini odstranény tzv. na elektrogramu
zalozenou ablaci (cilenou na mista s frakcionovanou
aktivitu, nejrychlejsi aktivitou nebo lokalnim aktivaénim
gradientem),*® respektive cilenou ablaci po organizaci
do sinové tachykardie.®® Velké makro-reentry okruhy se
preruduji linearnimi lézemi.*? Jako pfinosnd se povazuje
soucasna ablace nervovych ganglii a plext, lokalizovanych
blizko plicnich zil, takze je ¢asto automaticky soucasti
obkruzujicich abla¢nich 1ézi.**

54.2 Provedenf vykonu a technologie

K ablaci se pouzivaji riizné mapovaci i ablacni technologie.
Pristup do levé srdecni siné se fe$i transseptalné. Ablace
se nejcastéji provadi riditelnym katetrem pro mapovani
a aplikaci radiofrekven¢ni energie bod po bodu. Kromé
aplikace energie bod po bodu se pouzivaji i cirkularni nebo
polocirkularni katetry, umoznujici aplikaci najednou kolem
usti plicni zily. Dale se v praxi uplatiuji balonové katetry
s vyuzitim mrazeni nebo laseru nebo cirkuldrni/sitové
katetry s pouzitim radiofrekven¢ni energie s cilem doséh-
nout izolace plicnich Zil jednou nebo nékolika malo apli-
kacemi abla¢ni energie. Ablace bod po bodu je pouzitelna
na vSechny zdroje. Balonové a cirkularni katetry narazeji
na anatomickou ruznorodost plicnich zil, doposud nepfe-
konaly u¢innost izolace plicnich zil metodou bod po bodu
a nelze je pouzit na zdroje fibrilace sini mimo plicni Zily.
Ablace fibrilace sini lze provést s prostou skiaskopickou
navigaci nebo pomoci 3D mapovacich systémd, jejichz
obrazy lze integrovat s 3D obrazy sini ziskanymi z CT, MR,
pripadné rota¢ni angiografie. Provedeni ablace mize byt
facilitovano pouzitim intrakardialniho ultrazvuku. Katétr
muze byt navadén primo rukou operatéra nebo pomoci
dalkové navigace magnetickym polem nebo robotickou
rukou s fiditelnym pouzdrem na katetry.

5.4.3 Cilové momenty abla¢niho vykonu

Zatim neexistuji technologie spolehlivé zobrazujici vznik
myokardialni 1éze v prubéhu ablace. Individualni léze se
v praxi hodnoti podle redukce nebo vymizeni lokalniho
elektrického potencialu. Izolace plicnich 7il se nejpresnéji
hodnoti jejich mapovanim uvnitt sti plicnich zil pomoci
cirkularniho katetru.®* Néktefi autofi je nahrazuji mapo-
vanim voltdzovym.* Uplna izolace korondrniho sinu se
hodnoti multipolarnim katetrem. Linedrni léze prerusu-
jici velké makro-reentry okruhy (léze ve stropé levé siné,
na lateralnim mitralnim isthmu, respektive na kavo-triku-
spidalnim isthmu) se hodnoti podle zmény aktivace sini
a tzv. diferen¢ni stimulace.® Dal$imi cilovymi momenty
celého vykonu mtize byt ukonéeni fibrilace sini a obnoveni
sinusového rytmu (zvlasté u perzistentni formy FS)*% nebo
dosazeni nevyvolatelnosti arytmie rychlou stimulaci sini,
isoprenalinem nebo adenosinem.
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54.4 Dlouhodobé udrzeni sinusového rytmu
Klinicka t¢innost ablace fibrilaci sini je pfizniva. Vétsina
recidiv se projevi v priibéhu prvnich tydnt az mésicu,
¢asto v souvislosti s pozdéj$im vysazenim antiarytmik.
Pozdni recidivy jsou méné ¢asté.”” Je ptirozeny rozdil mezi
vysokou ucinnosti referovanou renomovanymi centry
(> 90 %) a béznou klinickou praxi.*® Podle celosvétového
registru je celkova klinicka uspé$nost ablace paroxysmalni,
perzistentni a dlouhodobé perzistentni fibrilace sini 84 %,
75 % a 71 %, respektive bez uzivani antiarytmik 75 %, 65 %
a 63 %.*® Ackoli je tspé$nost ablace perzistentni FS nizsi,
centra, ktera uplatiiuji komplexni abla¢ni strategie, referuji
uspésnost srovnatelnou s ablaci paroxysmalni FS. K takové-
mu vysledku je nutnd rozséhlejsi abla¢ni strategie a Castéjsi
opakované ablace pro rezidualni zdroje fibrilaci sini.
Pri¢inou recidiv fibrilace sini nebo sinové tachykardie
je nedokonceni izolace nebo zotaveni izola¢ni linie kolem
arytmogenni plicni zily, neodstranéni/zotaveni lokalizované-
ho zdroje mimo plicni Zily, nepreruseni/zotaveni aktivniho
reentry okruhu, resp. vznik nového aktivniho reentry okru-
hu nedokonalou abla¢ni 1ézi (proarytmicky t¢inek) a snad
i pfirozena progrese substratu. VSechny zdroje ¢asnych nebo
pozdnich recidiv lze odstranit opakovanou ablaci.

5.4.5 Klinicky pfinos ablace fibrilace sinf

Ucinnost ablace pti udrzeni sinusového rytmu je signifi-
kantné vys$si nez pri lécbé antiarytmiky.*- Kvalita Zivota se
po ablaci fibrilace sini zvySuje a jeji zlepsSenti je signifikantné
vy$$i nez pii 1é¢bé antiarytmiky.”'~* Toto zlepSeni se jevi
stabilni i dlouhodobé v zavislosti na udrzeni sinusového
rytmu.”? Kvalita Zivota se zlepSuje po uspésné ablaci paro-
xysmalni i perzistentni fibrilace sini.**

Velikost sini se po ablaci konzistentné zmensuje v du-
sledku jizveni i reverzni remodelace. Na rozdil od nékterych
chirurgickych ablaci dochazi po katetrizacni ablaci k za-
chovéani nebo zlepseni funkce levé siné, a to i pfi pouziti
extenzivni ablace.”

Ablace fibrilace sini u pacienttt se systolickou dysfunkci
je konzistentné spojena s jejim zlepSenim nebo uplnou
upravou. Systolicka dysfunkce se upravuje nejen u pacientit
s rychlou, ale i tzv. pfiméfenou frekvenci komor.”

Neékteré recentni studie ukazuji redukci incidence
tromboembolickych ptihod po ablaci i po ukonceni
antikoagulace u vétsiny pacienti na méné nez 0,5 %/rok,
tedy na uroven populace bez fibrilace sini.”~*’ Interpretace
téchto vysledkd musi byt opatrnd, nebot ablaci podstupuji
pacienti se vSeobecné niz$im nez primérnym prirozenym
rizikem tromboembolie. Jedna neddvna studie ukazuje, ze
pacienti léceni ablaci maji dlouhodobé podobny vyskyt
umrti, cévni mozkové piithody a demence jako pacienti bez
fibrilace sini.'® Zatim neexistuji pfima data o vlivu ablace
fibrilace sini na mortalitu. Vysledky prvnich studii davajicich
odpovéd na tuto otazku lze ocekavat nejdrive v roce 2015.

54.6 Komplikace vykonu

Komplikace vykonu se vyskytuji asi v 5 % pripadi. Vétsinou
jde o lokélni cévni komplikace v misté vpichu. Jsou shrnuty
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v recentnim celosvétovém registru.® Nejcastéjsi zavaznou
komplikaci je srde¢ni tamponada a embolicka cévni moz-
kova prihoda nebo transitorni ischemicka ataka (v naprosté
vét$ingé s frustnim priibéhem bez rezidua), incidence obou
je kolem 1,2 %. Nejzavaznéjs$i komplikaci, jejiz praibéh je
vétsinou fatalni, je vznik atrio-ezofagealni pistéle. Jeji riziko
je podle registru 0,04 %. Komplikace se projevuje v odstupu
nékolika dnii po ablaci a zac¢ina septickym stavem. Diive
Castéjéi stendzu plicnich zil 1ze v soucasné dobé pii pouziti
$irsich periantralnich (misto ostidlnich) 1ézi prakticky vy-
loucit. Paréza brani¢niho nervu se mtize vyskytnout zvlasté
pti balonkové ablaci, konkrétné pravostrannych plicnich
zil, nastésti je vétsinou prechodnd. Mortalita v souvislosti
s ablaci fibrilace sini je vyrazné < 0,1 %. Za komplikaci
ablace pro fibrilace sini se nékdy povazuje i vznik novych
sinovych tachykardii, které vyzaduji dalsi ablaci. Bez ohledu
na jejich mechanismus a pri¢inu (proarytmicky tc¢inek nebo
odkryti preexistujiciho rezidualniho zdroje) lze na tyto
sinové tachykardie misto jako na komplikaci pohlizet i jako
na urcity ,mezistupen“ k obnové sinusového rytmu.

54.7 Indikace selektivni ablace

Indikace selektivni ablace fibrilace sini jsou zalozeny
na symptomech, u¢innosti a toleranci antiarytmik, systoli-
cké funkci levé komory, pracovnim zatazeni, individualnich
aktivitach a postoji pacienta (obrdzek 2). Ablace je sice
ucinnéj$i nez antiarytmicka lécba, ale vzhledem k vysoké
prevalenci fibrilace sini a také ekonomickym limitéiim neni
tento vykon dostupny pro vsechny zptisobilé pacienty.
Existuji jen omezend data, ktera by podle vstupnich cha-
rakteristik predpovidala vy$si skupinovou rentabilitu ablace.
A konec¢né neni zndm piinos z uspé$né ablace v horizontu
mnoha let az desetileti ani vliv na mortalitu. U pacientd
s perzistentni FS byva nutna slozitéj$i abla¢ni strategie
zasahujici i mimo plicni Zily a pacienti museji byt pripraveni

Vyznamné strukturdlni 7adné nebo minimaIni strukturalni
onemocnéni srdce onemocnéni srdce (v¢. AH bez HLK)

v ¥

SS ICHS AHSHLK  ParoxysmélniFS  Perzistentni FS
sotalol (dronedaron*) flecainid/
(dronedaron*) | propafenon/
| l/ sotalol (dronedaron*)
\ v
amiodaron <«————»{ katetrizacni katetrizacni
ablace ablace
amiodaron

Obr. 2 Postaveni katetrizaé¢ni ablace v lé¢bé fibrilace sini

Ablace je indikovéna u symptomatickych nemocnych po selhani alespori jed-
noho antiarytmika. U pacient( s paroxysmélni fibrilaci sini Ize v odGvodnénych
ptipadech zvazit ablaci i jako metodu prvni volby pfed poddnim antiarytmika.
AH - arteralni hypertenze; ICHS - ischemicka choroba srdecni; SS - srdecni
selhéni; HLK - hypertrofie levé komory srde¢ni > 14 mm.

* U vybranych nemocnych, po zvazeni alternativnich zptisob( lé¢by
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na castéjsi opakované ablace. Arbitrarni rozdéleni perzis-

tentni FS na podskupinu dlouhodobé perzistentni FS podle

nepretrzitého trvani fibrilace déle nez jeden rok neodrazi

spolehlivé individualni arytmogenni substrat ¢i nezbytny

rozsah ablace.”

A)Ablace je indikovina u pacientti, u nichz lze ocekavat
uzitek z vykonu (obrdzek 3). Jde o pacienty:

1. mladsi (< 70-75 let, je vzdy tfeba individualni
pristup) s paroxysmalni FS, symptomatické, bez vy-
znamnych komorbidit, bez vyznamného primarniho
strukturdlniho postizeni srdce, zvlasté pfi netcinné
antiarytmické 1é¢bé;

2. mladsi s perzistentni FS, symptomatické bez vy-
znamnych komorbidit, bez vyznamného primarniho
strukturalniho postizeni srdce, zvlasté pri netcinné
antiarytmické 1écbé; zkudenosti a droven diikazi je
zde niz8i nez u paroxysmalni FS;

3. se systolickou dysfunkci levé komory, kde je pred-
poklad zlep$eni funkce levé komory po obnové
sinusového rytmu;

4. mladsi, aktivni, u nichz Ize ablaci zvézit i pred poda-
nim antiarytmik;

5. u nichz byl pred ablaci pro fibrilaci sini nebo béhem
vykonu zachycen flutter sini I. typu, je indikovana
soucasna ablace kavo-trikuspidalniho isthmu; vykon
lze provést i bez dokumentace flutteru sini I. typu.

B) Naopak primdrné rezervovany postoj k selektivni ablaci je
na misté u pacientd, u nichz Ize o¢ekdvat minimalni nebo
zadny uzitek z ablace, a naopak horsi toleranci a vyssi
riziko vykonu. Individudlni zviZeni je mozné, zvlasté
pti rozhodovdni podle véku a pfFitomnosti primdrniho
strukturdlniho postiZeni srdce. Jde o pacienty:

1. polymorbidni se zavaznymi mimosrdecnimi nemo-
cemi;

2. se zavaznym primarnim strukturdlnim postizenim
srdcem s preexistujici systolickou dysfunkci levé
komory bez vyhlidky na jeji tpravu, respektive bez
vyhlidky na zlepseni kvality Zivota nebo ukoné¢ni
podavani warfarinu pfi sinusovém rytmu;

3. star$i (= 70-75 let, je vzdy tfeba individualni ptistup);

Ocekavany benefit ablace
Kvalita Zivota
Funkce levé komory
Vysazeni antikoagulace

Pfinos Pfinos nepravdépodobny
pravdépodobny Horsi tolerance vykonu
Vy33i rizika vykonu
Ablaci zvazit Ablaci nezvazovat

v

Pouceni pacienta
elektrofyziologem

v

Souhlas pacienta
s vykonem po pouceni

Obr. 3 Rozhodovani o indikaci k selektivni katetrizacni ablaci

pro fibrilaci sini
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4. relativné starsi s perzistentni fibrilaci sini bez pri-
marniho strukturalniho postizeni srdce, ale asym-
ptomatické, bez systolické dysfunkce levé komory,
dobfte tolerujici antikoagula¢ni lé¢bu a soucasné
nemotivované k ablaci.

Pacient by o vykonu mél byt podrobné poucen véetné
rizik, obvyklych klinickych vysledkt a mozném opakovani
vykonu, a to nejlépe v centru, které ablace provadi. Nasledné
rozhodnuti o indikaci vykonu pak respektuje nazor pouce-
ného pacienta. Rozsah strukturalnich zmén, arytmogenniho
substrdtu a nezbytny rozsah abla¢ni strategie (od pouhé
izolace plicnich Zil po linedrni 1éze a ablaci dalsich zdrojt
fibrilaci) mtze byt stanoven az v pribéhu samotného
vykonu.

54.8 Sledovani po ablaci

Pred vykonem se antagonisté vitaminu K vétsinou vysazuji
a nahrazuji nizkomolekuldrnim heparinem (low molecular
weight heparin, LMWH), i kdyZ nékterd centra pti vykonu
antikoagulaci neprerusuji. Pfi samotném vykonu se apli-
kuje nefrakcionovany heparin intravendzné a idealné se
udrzuje hodnota aktivovaného koagula¢niho ¢asu kolem
300-400 s. Po ablaci je nutné pokracovat v antikoagula¢ni
1é¢bé minimalné 2-6 mésicti podle charakteru arytmie
a typu vykonu. Potom zaleZi na rizikové stratifikaci trom-
boembolie. Zatim prevlada nazor, Ze u pacientt s CHADS,
skore > 2 se ma trvald antikoagulace spiSe ponechat. Data
o tomto postupu nejsou jednotna a v praxi ani v§eobecné
respektovand (viz odstavec 5.4.5), jednd se o priklon
k bezpec¢néjsi varianté.

Antiarytmika mohou byt vysazena nebo mohou ztstat
ponechana ke stabilizaci ¢asného obdobi hojeni a reverzni
remodelace. Pripadné recidivy arytmie, zvlasté po ablaci
perzistentni fibrilace sini, je vhodné co nejdrive ukoncit
napt. elektrickou kardioverzi a proces reverzni remodelace
takto podpoftit. Obdobi prvnich tfi mésici po ablaci se
vétsinou v klinickych studiich nehodnoti (tzv. blanking
perioda). Pfipadnou opakovanou ablaci je az na vyjimky
vhodné planovat ne dfive nez po uplynuti prvnich 3-6 mé-
sicti po predchozi ablaci.

5.5 Chirurgicka Ié¢ba fibrilace sinf

5.5.1 Uvod

Fibrilace sini je nezavislym rizikovym faktorem, ktery nega-
tivné ovliviiuje vysledek srde¢ni operace; je spojena s vyssi
periopera¢ni umrtnosti, zejména u pacientu s ejek¢ni frakei
levé komory > 40 %. Ackoli neni jisté, nakolik fibrilace sini
(nezavisle na dal$ich faktorech) ovliviiuje dlouhodobé pre-
Ziti pacienttll po operaci srdce, obnoveni sinusového rytmu
vysledky zlepsuje.'®! Ve srovnani s katetriza¢nimi metodami
Ize chirurgickou ablaci snadno dosahnout tplné elektrické
izolace s dostatecné transmuralnimi lézemi. V indikova-
nych pripadech, kde se nepfedpoklada obnoveni sinusového
rytmu, lze snesenim ouska levé siné ovlivnit riziko nasledné
tromboembolie.
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5.5.2 Operace pro fibrilaci sinf
Pocatky operaci pro fibrilaci sini byly paliativni, podobné
jako pocatky ablaci (ablace AV uzlu). Izolovala se fibrilujici
leva sint od zbytku srdce se sinusovym rytmem. Zakladem
moderni kurativni 1é¢by bylo vSak az zavedeni tzv. ,,operace
MAZE“'* (bludisté). Cilem bylo naru$eni mnohocetnych
reentry okruhtl u fibrilace sini. Pfi vykonu se provadi
izolace plicnich zil metodou fezii a opétovného sesiti (,,cut
and sew®), postupuje se k mitrdlnimu prstenci, ousku
pravé a levé siné srde¢ni a koronarnimu sinu. Dlouhodoba
ucinnost takto provedené operace MAZE je velmi vysokd;
az 75-95 % nemocnych nemd po dobu 15 let klinicky
ovéfenou recidivu fibrilace sini. U pacientd s postizenim
mitralni chlopné nedokaze samotna operace chlopné snizit
riziko fibrilace sini ani mozkové tromboembolické ptihody.
Soubézné provedeni operace MAZE vede k vysledkiim
srovnatelnym s vysledky u pacientd, ktefi podstoupi operaci
mitralni chlopné a maji sinusovy rytmus. Operace MAZE
také priznivé ovliviiuje obnoveni kontraktility levé siné.
Limitem vykonu MAZE je jeho narocnost a zatizeni
rizikem vyznamnych komplikaci. Proto doslo k modifikaci
operace s nahrazenim nebo doplnénim chirurgickych rezti
aplikaci rtiznych forem energie.

5.5.3 Technika vykonu a pouZivané energie

Kromé samotné operace MAZE se dnes provadi spise peri-
operacni ablace, kde je vzniku 1ézi dosazeno vytvarenim
abla¢nich linif misto incizi. Jde o rychlej$i a méné invazivni
postup. Vykony jsou provadény predevs$im ve spojeni
s dal$im chirurgickym zakrokem (operace mitralni chlopné,
aortélni chlopné, aortokorondarni bypass), kde prodlouzi
vlastni operaci jen o 10-20 minut. Vyhodou je dobry pii-
stup k sinim na otevieném hrudniku a moznost vizualni
kontroly lézi.

Pokud periopera¢ni ablace neni spojena s kardio-
chirurgickym zédkrokem, lze vykon provadét na bézicim
srdci a miniinvazivné (tj. thorakoskopicky nebo s podporou
robotizace). Podobné jako u endovasalnich ablaci, i u paro-
xysmalni fibrilace sini vét$inou postacuje izolace plicnich zil,
u perzistujici fibrilace byva tfeba komplexnéjsiho vykonu.

K vytvareni 1ézi lze pouzit riizné energetické zdroje,
nejéastéji kryoenergii, radiofrekvenci (unipolarni, bipolar-
ni), ultrasonografii (HIFU, soustfedény ultrazvuk vysoké
intenzity), mikrovlny nebo laser.!®*!** Pouzité energie lze
kombinovat, pfi operaci MAZE III jsou incize dopliio-
vany vytvarenim linif kryoenergii. Aplikace lze provadét
endokardialné ¢i epikardialné, pripadné postupy také
kombinovat. K vytvareni 1ézi 1ze pouzivat rizné sondy, které
¢asto umozni docilit dlouhé [éze jednou aplikaci. Také tvar
a pocet abla¢nich linif se li$i. Vykony mohou zahrnovat
i pravou sin, zakladem jsou vsak linie v levé sini. Zatim
prakticky neexistuji studie, které by srovnavaly vysledky pri
pouziti jednotlivych technik. Transmuralita a kompletnost
1éz1 je vétSinou nizsi nez pri incizich a opétovném sesiti.

Uspésnost perioperaénich ablaci zavisi na fadé faktord.
Kromé samotné techniky vykonu a zkusenostech centra je
to hlavné délka trvani fibrilace a velikost levé siné. Negativni
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vliv na uspésnost zakroku muze mit také vy$si vék pacienta,
arteridlni hypertenze a spankova apnoe.'®

5.54 Indikace chirurgické lécby

Pokud je u pacienta s fibrilaci sini indikovan kardiochi-
rurgicky vykon, doplnéni o periopera¢ni ablaci lze provést
vétsinou snadno. Proto by méla byt perioperacni ablace
zvdZena u naprosté vétsiny pacientii s paroxysmdlni i per-
zistujici fibrilaci sini. Je v8ak tieba vzit v tvahu doprovodna
onemocnéni, trvani fibrilace, velikost sini a dalsi faktory,
které ovliviiuji dspé$nost vykonu.'* Pfi vyrazném zvétSeni
levé siné a mnohaleté anamnéze fibrilace byva remodelace
sini velmi pokrocild a Gspé$nost periopera¢nich ablaci je
nizka.

Indikace k provadéni zakroku pro fibrilace sini jako
samostatného vykonu (minithorakotomie, thorakoskopie)
neni zdaleka tak jasné piijimana. Zalezi vétsinou na zku-
$enosti daného pracovisté, a to jak v oblasti chirurgického
redeni fibrilace, tak v oblasti provadéni endovasalnich ablaci.
Zaleziina typu fibrilace sini. Obecné je pro ni ve svété zatim
mnohem Castéji provddéna endovasdlni ablace.

5.5.5 Sledovani po chirurgické ablaci

Po chirurgické ablaci probiha reverzni remodelace sini,
kterd je ¢asto komplikovana ¢asnou rekurenci FS a vysky-
tem i jinych arytmii. Postup by mél byt obecné podobny
jako po endovasalnich katetriza¢nich ablacich. Nejméné
po dobu tff mésicti je nutno podavat soucasné antiarytmika
a provadét u¢innou antikoagulaci. Ukonceni antikoagula¢ni
1é¢by u pacientt s vy$$im rizikem tromboembolismu (skore
CHADS, = 2) casto neni mozné. Po tfech mésicich je
vhodné echokardiografické vysetfeni s posouzenim srde¢ni
hemodynamiky.

Podobné jako komplexni endovasdlni ablace pro
fibrilaci sini provazi vznik sinovych tachykardii, i periope-
ra¢ni ablace jsou zatiZeny timto rizikem. Nedostate¢nym
sledovanim lze vyskyt pooperacnich recidiv fibrilaci sini
i sinovych tachykardii prehlédnout. Arytmie lze pak fesit
kontrolou rytmu ¢i frekvence antiarytmiky, nékdy je vak
treba spoluprace s pracovistém se zkusenostmi v provadéni
endovasalnich ablaci.

5.6 Nefarmakologické metody prevence
mozkovych piihod

Nejcastéj$im mistem vzniku srazenin pfi fibrilaci sini je
ousko levé siné. Uzavieni ouska tedy muize u pacientt s FS
omezit formovani srazenin a snizit vyskyt cévnich moz-
kovych ptihod. K uzavéru ouska se pouzivaji rtizné typu
okludert (Watchman, Amplatzer, Sentre Heart), které se
zavadéji punk¢né pres femordlni zilu a nasledné transseptal-
né do ouska. Casto je zatim uzévér ouska nedokonaly. Dat
o prinosu okludert v porovnani s 1é¢bou antitrombotiky je
malo, vykony se zatim provadéji v ramci klinickych studii.
Nejvétsi zkuSenosti jsou spojeny s okluderem Watchman.
Studie PROTECT AF'7'% u 707 pacientt s fibrilaci sini pii
jeho pouziti prokazala non-inferioritu t¢inku (parametrem
byl kompozitni vyskyt cévni mozkové prihody, tmrti
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v disledku kardiovaskularniho onemocnéni a systémové
embolie) v porovnani s warfarinem. Ve skupiné, ktera
podstoupila zakrok, byl inicidlné vyssi vyskyt nezadoucich
prihod. Kromé okludert se zkousi také podvaz ouska
(thorakoskopicky nebo z minithorakotomie, pfipadné i pres
perikardidlni punkci). Vyhodou je moznost kombinace
s ablaci pro fibrilaci sini.

Z&dny z uvedenych postupit viak dosud nebyl schvélen
pro rutinni klinické pouziti. K zavedeni okluderu by méli
byt vhodni pacienti s vysokym rizikem tromboembolismu
i krvacivych komplikaci, pfipadné s intoleranci ¢i kontra-
indikaci antitrombotické 1é¢by.

Pokud je indikovan kardiochirurgicky vykon, vét$ina
pracovist soucasné provadi excizi levého ouska. Néktera
pracovisté provadéji pouze podvaz ouska, jind nechavaji
ousko zcela intaktni, coz odtivodnuji vyznamem mechanic-
ké funkce ouska. Pokud je podvaz ouska nekompletni, mtize
byt vyskyt tromboembolickych komplikaci vyssi. Celkové
v§ak prinos chirurgickych zakrokii na ousku z hlediska
ovlivnéni tromboembolickych prihod stéle neni spolehlivé
zhodnocen.
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