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1. Uvod
Fibrilace sini (FS) je nej¢astéjsi setr-
valou poruchou srdeéniho rytmu. Je
diagnostikovdna u 1-2 % populace
a vyskyt stale roste. FS je spojena se
zvy$enou morbiditou a mortalitou, ri-
ziko iktu je 5nasobné. To je diivodem
stalého hledani optimélni lé¢by pa-
cientd s FS.

Doporucené postupy u pacientd
s FS byly publikovany v letech 2001
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a 2006 [1]. Slo o spole¢na guidelines
Evropské kardiologické spole¢nosti
(European Society of Cardiology -
ECS) a americkych kardiologickych
asociaci (AHA, ACC). Od té doby bylo
prezentovdno mnoho dulezitych stu-
dif a vyvstala potfeba inovace. V srpnu
roku 2010 byla zvefejnéna kompletné
prepracovand novd evropskd guideli-
nes, vypracovana jen Evropskou kar-
diologickou spole¢nosti [2]. Pro ame-
ricky kontinent bylo na prelomu let
2010 a 2011 zahdjeno vydavéani zatim
jen velmi mirnych aktualizaci guideli-
nes z roku 2006 [3,4]. Dalsi aktuali-
zace budou patrné nasledovat podle
prabéhu schvalovani novych lé¢ebnych
postupd.

V Ceské republice byla doporuceni
pro lé¢bu pacientd s fibrilaci sini opo-
novana na podzim roku 2003 [5].
Vzhledem k vyraznému rozvoji léceb-
nych metod nyni predkladame novou
verzi. Ta vychdzi zejména z evrop-
skych guidelines, ale ptihlizi i k ame-
rickym aktualizacim a k dal$im zdro-
jam a studifm, které byly od prezentace
evropskych guidelines zvetejnény. Pro-
toZe vyvoj poznatk(l o FS je velmi dy-
namicky, zejména v oblasti prevence
tromboembolickych ptihod, Ize pred-
pokladat nutnost ¢astéjsich inovact,
patrné také formou doplrika.

2. Definice, klasifikace, etiologie
2.1. Definice fibrilace sini

Jde o supraventrikularni arytmii cha-
rakterizovanou rychlou nekoordino-
vanou akef sini. Na elektrokardiogra-
fickém zdznamu nejsou patrné jasné
viny P, nékdy lze rozpoznat vinénf izo-
elektrické linie ¢i rychlé fibrilaéni vinky
o frekvenci > 300/min, a to zejména ve
svodu V1. Vinky se mohou misty do ur-
¢ité miry zpravidelnit a zvétsit (tzv. hru-
bovinnd FS sini, zaménovana nékdy za
flutter sini ¢&i sifiové tachykardie nebo
nespravné popisovand jako fibrilo-flut-
ter sinf). Frekvence komor je zavisla na
prevodnich vlastnostech AV uzlu, p¥i-
tomnosti akcesornich drah, tonu sym-
patiku a vagu a velmi podstatné také
na vlivu medikace. U neléceného ne-
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mocného je zcela nepravidelny R-R in-
terval (,absolutni“ arytmie) a frek-
vence komor 100-160/min. Nékdy je
akce komor relativné vyrovnana a ko-
lisd v malém rozmezi, jindy je zcela ne-
vyrovnand. Pfi vy$8im prevodu na ko-
mory mohou byt nékteré nebo viechny
komplexy QRS aberované. Pravidelnd
akce komor je typickd pro atrioven-
trikularni blokddu a nahradnf junként
¢i komorovy rytmus, aktivni ndhradnfi
rytmus a p¥i prechodu fibrilace sinf
v jinou arytmii. Fibrilaci sini muze
maskovat také pravidelny stimulo-
vany rytmus. Jako fibrilace sini se ozna-
¢uji epizody trvajici = 30 s, za urcitych
okolnosti mohou mit vyznam i arytmie
krat$i, naopak klinicky vyznam mivaji

vétdinou az del3i epizody [2,6].

Pro stanoveni diagndzy fibrilace sinf
jsou tedy dulezita ndsledujicf kritéria:

* nepravidelnd akce komor s nepravi-
delnymi RR intervaly,

* absence jednoznac¢nych a pravidel-
nych vin P, fibrila¢ni vinky jsou nej-
lépe hodnotitelné ve svodu V,,

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

* arytmie trvajici minimalné 30 s.

2.2. Jiné arytmie, které se vyskytuji

s fibrilaci sini

Fibrilace sini se mdzZe vyskytovat samo-
statné, nebo mdze byt spojena s jinymi
supraventrikularnimi arytmiemi. Casty
je spole¢ny vyskyt s flutterem sinf, kdy
se mohou obé arytmie u téhoZ nemoc-
ného stiidat ¢ prechazet jedna v dru-
hou. P#i [é¢bé antiarytmiky skupiny IC
¢i Il se siné mohou stabilizovat jen do
urc¢ité miry a misto fibrilace sini do-
chézi k atakdm flutteru (,flutter IC ¢i
1“). Typicky flutter sini ma defino-
vany reentry okruh kolem anulu trikus-
pidalni chlopné. Sifi se nej¢astéji proti
sméru hodinovych ruci¢ek (counter-
-clockwise flutter), je charakteristicky
aktivitou sinf pfipominajici v EKG zuby
pily ve svodech II, Ill, aVF. P¥i opac-
ném sméru Sifeni (clockwise flutter)
jsou viny P ve svodech I, I, aVF pozi-
tivni. Frekvence sini u neléceného flut-
teru byvd obvykle 240-300/min, pre-
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vod pak obvykle 2 : 1 nebo obecné

n: 1. Kozfejmenf sifiové aktivity u aryt- Tab. 1. Typy fibrilace sini.

mie s rychlou odpovédi komor lze vy- Typ fibrilace sini

uzit farmaka ¢i manévry zpomalujici poprvé diagnostikovand prvné diagnostikovand, nezévisle na trvani

vedeni v atrioventrikuldrnim (AV) uzlu paroxyzmalni epizody konéi spontéanné, obvykle do 48 hod

(masaz karotického sinu, Valsalviiv perzistujici epizody nad 7 dni ¢&i vyZadujici kardioverzi

manévr, i.v. adenosin). Vzacné muze
pti tzv. deblokaci flutteru dojit k pre-
vodu 1 : 1. P¥i reentry okruhu mimo
trikuspidalni anulus (napt. kolem mi-
trdlniho anulu, jizvy nebo fibrotického
loZiska v sinich) hovofime o atypickém
flutteru. Fibrilace sini maze byt spo-
jena i se siflovymi tachykardiemi, s AV
nodalni a AV reentry tachykardii: tyto
tachykardie ji mohou dokonce spous-
tét. Velmi ¢asto Ize u pacientl s paro-
xyzmalni fibrilaci sini p¥i EKG monito-
raci zachytit ¢etné supraventrikularni
extrasystoly nebo jejich salvy, které fib-
rilace sinf spoustéjf.

2.3. Klasifikace fibrilace sini

Fibrilace sinf mGzZeme klasifikovat podle
fady hledisek. Jako izolovana (,lone®)
fibrilace sinf je oznac¢ovadna arytmie bez
ptitomného kardiovaskuldrniho one-
mocnéni. Pojem idiopatickd fibrilace
sinf vyjadFuje spiSe skute¢nost, Ze jsme
nenalezli jasnou vyvolavajici pFi¢inu ¢i
znamé onemocnéni. V literatufe se |ze
¢asto setkat s pojmem ,nechlopenni®
(,nonvalvular®) fibrilace sini, kterd po-
pisuje arytmie bez pfitomnosti zdvazné
chlopenni vady ¢i ndhrady a ma vy-
znam v posuzovani rizika tromboem-
bolie. Jako sekundarni fibrilace sini po-
pisujeme p¥ihody vzniklé p¥i infarktu
myokardu, po kardiochirurgickych
operacich, pfi perikarditidé ¢i myokar-
ditidé, plicni embolii, tyreopatii, pneu-
monii a dalich onemocnénich. V sou-

¢asnosti se nej¢astéji doporucuje déleni  paroxyzmdlni, v pribéhu let u vét- Poruchy myocytii
na fibrilace sini jako prvni dokumento-  Siny pacientd progreduje do setrvalej- * apoptéza
vanou ataku, paroxyzmalni, perzistu-  Sich forem. K této progresi nedochdzi * nekréza

jici, dlouhodobé perzistujici a perma-
nentnf fibrilace sini (tab. 1).

Poprvé zjisténa epizoda fibrilace sini
u daného pacienta mlze byt sympto-
matickd i asymptomaticka, spontdnné
koncici i pretrvavajici. Mdze jit o jedi-
nou epizodu, nebo muze v budoucnu
recidivovat. Jako recidivujici fibrilace
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perzistujici dlouhodobé

permanentn{
jako setrvald

trvani nad 1 rok, ale stdle planovdna obnova sinusového
rytmu (napt. ablacf)
dlouhodobé trvani FS, akceptovana |ékafem i pacientem

sini se oznacuje pfipad, kdy md pa-
cient dokumentovany alespor 2 ataky.
Paroxyzmalni fibrilace sini je pojme-
novanf pro recidivy fibrilace sinf, které
kon¢i spontdnné. Oznacujeme tak epi-
zody trvajici alespont 30 s, i kdyZ za ur-
¢itych okolnosti maji vyznam i epizody
kratsi. Pokud fibrilace sini pretrvava
déle nez 7 dni, hovofime o perzistu-
jici fibrilaci sini. Epizody obvykle kon¢f
az po provedené kardioverzi, at uz me-
dikamentdzni, nebo po elektrokardio-
verzi. U jednoho pacienta se mohou
soucasné vyskytovat krat$i paroxy-
zmy fibrilace sinf i epizody perzistujici
formy. Dlouhodobé perzistujici fibri-
lace sini trva déle nez rok, ale stéle zva-
Zujeme kontrolu rytmu. Permanentni
fibrilace sini vétSinou pretrvava nebo
¢asné recidivuje i po kardioverzich
a ptijali jsme ji jiz jako trvaly rytmus
pacienta [2].

P¥i posuzovani FS u individudlniho
nemocného v8ak musime pfihlédnout
k radé jinych faktord, jako je sympto-
matologie, hemodynamicky vliv, tr-
vani fibrilace & frekvence atak, vék
pacienta, pfitomnost a zavaznost kar-
didlniho onemocnénf a dalsich pfidru-
Zenych chorob.

Fibrilace sini obvykle za¢ind jako

pouze u minimdlniho podtu pacientd
(2-3 %) [7]. Nezavislymi prediktory
progrese fibrilace sinf jsou srdeénf se-
Ihdni, vék nad 75 let, predchozi CMP
nebo tranzitorni ischemicka ataka
(TIA), chronickd obstrukéni plienf
nemoc a hypertenze (tzv. HATCH
skére [8]). U nové zjisténé fibrilace sinf

je riziko rekurence v 1. roce 10 %, v dal-
Sich letech 5 %. Asymptomatické za-
chvaty fibrilace sinf jsou cetné i u sym-
ptomatickych pacientd.

2.4. PFiciny a rizikové faktory vzniku
fibrilace sini

Vyskyt pribyva s vékem, patrné v di-
sledku fibrotizace myokardu a ztrdty
myocyt (tab. 2). Z kardiovaskuldr-
nich onemocnén( je nej¢astéjsim ri-
zikovym faktorem hypertenze. Jak
s vékem, tak i s p¥itomnosti hyper-
tenze také stoupa riziko tromboembo-
lickych komplikaci. Dal3i pfi¢inou FS
mZe byt srde¢ni selhdni. Chlopenni
vady lze zjistit aZz u 30 % pacientd s fib-
rilaci sini. Cast&ji se s ni setkdvame
u kardiomyopatii, at jiz jde primarné
o onemocnéni s porusenymi elektro-
fyziologickymi vlastnostmi p¥i réiznych

Tab. 2. Remodela¢ni zmény v si-
nich, spojené se vznikem a udrzo-
vanim fibrilace sini.

Remodelace sini

* dilatace
Extraceluldarni zmény
* fibréza

* zanétlivé zmény

* depozita amyloidu

* hypertrofie

* dediferenciace

* poruchy mezibunééného spojeni
(gap junction)

* nitrobunééné zmény
Mikrovaskuldrni zmény

Remodelace endokardu (endomyo-
kardidlni fibréza)
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mutacich elektrickych kanal, nebo
o rlizné myopatie. U 10-15 % nemoc-
nych lze zjistit defekt sifiového septa,
ktery je také spojen s rizikem CMP. Is-
chemicka choroba srdeéni s postize-
nim koronarnich tepen je pfitomna
u 20 % pacient( s fibrilaci sini. Z endo-
krinnich chorob je nejc¢astéjsi porucha
funkce stitné zlazy, at uz ve formé ma-
nifestni, nebo subklinické. Cetnost vy-
skytu dysfunkce 3titné zldzy zvysuje an-
tiarytmickd medikace amiodaronem.
Az 25 % pacient( s fibrilaci sinf je obéz-
nich - s tim je ¢astecné spojen i vyskyt
diabetes mellitus, ktery pfedstavuje ri-
ziko pro vznik fibrilace sini i trombo-
embolizmu. Z daldich rizikovych fak-
tor( je dilezitd chronicka obstrukéni
plicni nemoc, spankova apnoe a chro-
nické onemocnéniledvin [9,10].
Existuje také genetickd predispozice
k fibrilaci sinf. Vyskytuje se ¢astéji u syn-
dromu dlouhého i kratkého intervalu
QT, syndromu Brugadovych, hypertro-
fické kardiomyopatie a dal3ich chorob
s familidrnim vyskytem. Kromé toho
existuje familiarni vyskyt i samotné izo-
lované fibrilace sini - byly popsédny ro-

¥

diny s vy33im vyskytem této arytmie.

2.5. Patofyziologie a mechanizmus
vzniku

2.5.1. Anatomicky substrat

Fibrilace sini vznika na podkladé struk-
turdlné zménénych, ale i pomérné zdra-
vych srde¢nich sini. Strukturdlni zmény
sinf jsou geometrické (dilatace) a anato-
micko-histologické (vazivovd prestavba,
ukladani amyloidu apod.) [11-14].
Dominantnim srde¢nim oddilem pro
vznik fibrilace je leva sifi, tcast pravé
siné je méné vyznamna. Strukturdln{
zmény sini vznikaji v dasledku pri-
mérnich kardiovaskuldrnich onemoc-
nénf a stavll a souc¢asné jsou navozo-
vany a zhorSovany vlastni fibrilaci. Tato
tzv. arytmii indukovand remodelace se
déje ¢asné na elektrické drovni a poz-
déji i na strukturalni a mechanické
drovni [15,16]. Fibrilace sini tak uza-
vird bludny kruh, ve kterém sama sebe
dale zhorsuje. Cim déle trva, tim vice
jsou strukturdlni zmény zpravidla vyja-
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dreny. VSeobecné plati, Ze zmény jsou
u paroxyzmdlni formy vyraznéjsi nez
u perzistentni, existuji viak casté vy-
jimky [20,21]. Pokro¢ild remodelace
sini je pFi¢inou nizsi Gspésnosti lécby,
konkrétné kontroly rytmu u fibrilace
sinf, a to farmakologické i nefarmako-
logické (napt. kardioverze, ablace).

Obnoveni sinusového rytmu byvd
spojeno s tplnou nebo jen ¢aste¢nou
Upravou téchto zmén, tj. s tzv. reverzni
remodelaci [17-19]. Nékteré zmény,
jako je fibréza a jizveni v myokardu,
viak reverzibilni nejsou.

2.5.2. Mechanizmus vzniku

Na mechanizmu vzniku fibrilace sini
se podili ektopickd i reentry aktivita.
U zadné formy fibrilace sini neplati uni-
formni mechanizmus, i kdyz ektopie je
Castéj8i i paroxyzmalnich forem a reen-
try u forem perzistujicich. Spoustécem
i udrzovacim faktorem muZze byt po-
kracujici ektopicka aktivita. Ektopicka
loZiska se vétsinou nachdzeji v oblasti
usti plicnich Zil, ale také napt. v koro-
narnim sinu, Marshallové ligamentu,
usti horni duté Zily nebo ve volné sténé
levé i pravé siné. Kromé toho muze byt
fibrilace sini udrzovana setrvalou ak-
tivaci lokalizovanych reentry okruhd
nebo velkych makro-reentry okruhd.
Spektrum mechanizmd vzniku fibri-
lace sini se tedy mutze individudlné
pohybovat od izolovaného ektopic-
kého fokusu z plicni zily az po kombi-
naci v8ech uvedenych zdrojd. Déle se
na jejim spousténi a udrzovani podilf
autonomni nervovy systém, a to pro-
strednictvim perikardialnich autonom-
nich ganglif.

Fibrilace sini se ¢asto vyskytuje u pa-
cientl se srdeénim selhanim. Mecha-
nizmem jsou zde strukturalni zmény,
zejména vznik jizev a fibrotizace myo-
kardu, dilatace a pretizeni sin{ i vliv zvy-
gené neurohumordlni regulace. Rychla
frekvence sini v3ak sama o sobé zhor-
Suje jejich funkci a mize vést k poklesu
funkce levé komory (tzv. tachykardickd
kardiomyopatie). Kromé frekvence ma
vliv i nepravidelnd akce komor, p¥i-
padné medikace. Studie po ablaci AV
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junkce i po selektivni ablaci pro fibri-
laci sinf ukazaly, Ze ¢ast téchto zmén je
reverzibilni. Po ablaci se zlepsi, ¢i v né-
kterych pfipadech zcela normalizuje,
funkce levé komory. Fibrilace sini tedy
muze byt nasledkem i pFic¢inou srdeé-
niho selhani.

ZvySené riziko tromboembolie u fib-
rilace sinf se klasicky vysvétluje stagnacf
krve ve zménéné levé sini a jejim ousku.
Kromé toho je pravdépodobné, Ze fib-
rilace sini sama navozuje urcity hyper-
koagulaénf stav. Soucdasné je i marke-
rem jinych chorob predisponujicich
k CMP, jako je ateroskleréza aorty, ce-
rebrovaskuldarni onemocnéni a kalcifi-
kace mitralniho prstence.

3. Vyskyt, prognéza, vysetteni

3.1. Epidemiologie fibrilace sini
Fibrilace sini byvd prdvem oznaco-
vana jako kardiovaskuldrni epidemie.
Touto nejcastéjsi poruchou srde¢niho
rytmu je postizeno asi 6 miliont Evro-
pand, odhadovand prevalence v cel-
kové populaci je 1-2 % [2]. Mnoho
dalsich jedinct v populaci ma formu
asymptomatickou, nediagnostiko-
vanou. V ptistich 50 letech se zfejmé
prevalence FS az zdvojnasobf, nebot
vzristd s vékem - ve véku do 40-50 let
<0,5%, ale ve véku nad 80 let dosahuje
5-15 % [22]. Evropské populaéni stu-
die udavaji prevalenci 5,5 % u jedincd
nad 55 let, incidenci 9,9/1 000 osobo-
rokd [23]. Castéji postihuje muze. Ri-
ziko onemocnéni FS pro jedince star-
$tho 40 let je asi 25 % [24]. To je pro
srovnani vice nez napt¥. pravdépodob-
nost onemocnéni karcinomem prsu
u zen (asi 11 %).

3.2. Prognéza
Pacienti s fibrilaci sini maji zvySenou
morbiditu i mortalitu oproti pacien-
tdm se sinusovym rytmem. Mortalita
pacientt s FS je dvojndsobna, nezavisle
na ostatnich faktorech [25].

Zakladnf
dity p¥i fibrilaci sinf jsou tromboembo-

Y

pricinou zvySené morbi-

lické prihody. Riziko CMP je zvyseno
priblizné Skrat, v zavislosti na fakto-
rech rizikové stratifikace tromboem-
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bolizmu. P¥iblizné kazda pata CMP
je podminéna fibrilaci sini [26], byva
navic zadvaznéjsi nez CMP jiného pu-
vodu. CMP spojené s fibrilaci sini maji
vy88i 30denni mortalitu, horsi pribéh,
Castéji recidivy a jsou 2krat Castéji fa-
talni. Rezidua po CMP pf¥i fibrilaci sinf
jsou vyrazné horsi nez po CMP jiného
ptvodu. Pacienti s paroxyzmalni for-
mou fibrilace sini maji podobné ri-
ziko CMP jako pacienti s formou per-
zistentn{ ¢i permanentni [27]. Riziko
periferni embolizace mimo CNS je
u muzd s fibrilaci sinf vy33i 4krdt, u Zen
az 5,7krat [28].

Fibrilace sini m{ze byt spojena se
zhorsenim kognitivnich funkci véetné
vaskuldrni demence, zfejmé na pod-
kladé asymptomatickych cerebralnich
mikroinfarktd [29]. ZhorSuje kvalitu
zivota, snizuje toleranci ndmahy, coz
bylo objektivizovdno v nékolika studiich
standardizovanymi dotazniky [30].
Hospitalizace pti fibrilaci sini tvofi az
1/3 v8ech hospitalizaci pro arytmie.
Hlavnimi dévody jsou akutni symptomy
vyZadujici 1é¢bu, dale tromboembo-
lické ptihody, srde¢ni selhdni a dalsi.
Srde¢ni selhéni a fibrilace sinf jsou pro-
vdzand onemocnéni. Vyskyt fibrilace
sinf pti srde¢nim selhani je castéjsi,
v zavislosti na jeho stupni o 10-25 %.
Samotna fibrilace sini vak maze sr-

®

primérenou frekvenci komor, ktera je
dana prevodnimi vlastnostmi AV uzlu,
nepravidelnosti akce komor a také ztra-
tou synchronizované akce sini. Pacienti
s pomalejsi a vyrovnanéjsi akei komor
maji obtize mensi. Symptomaticka
byva spiSe paroxyzmdlni FS, a to hlavné
ve svych pocatcich. U starsich pacientd
mohou byt zhorseny kognitivni funkce,
a to jednak v dasledku hypoperfuze
mozku, jednak v disledku opakova-
nych mozkovych embolizaci. Nerozpo-
znané mikroembolizace jsou u nékte-
rych nemocnych s fibrilaci sini patrné
pti¢inou predcasné demence. K po-
souzeni symptom0 u fibrilace sinf je
navrhovédno tzv. skére EHRA I-1V [2],
podobné klasifikaci symptom0 pfi sr-
de¢nim selhani NYHA I-IV. V praxi je
jednodussi stuper obtiZi popsat jen
slovné. Lze napt. uvést, zda je fibrilace
sini asymptomatickd, symptomaticka
mirné nebo vyrazné, ptipadné typ sym-
ptom{ popsat.

Pacienti s fibrilaci sinf maji snizenou
kvalitu Zivota, predevsim v zavislosti na
projevech arytmie. Kvalitu Zivota viak
vyrazné ovliviiuje i lé¢ba. Napt. nutnost
¢astych kontrol je divodem nizké ad-
herence k dlouhodobé antikoagulaénf
[écbé. Prispivd k tomu i vyskyt krvéci-
vych komplikaci ¢i jejich riziko, které by
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hrudi, synkopa), event. spoustéjici

faktory arytmie (z4téz, emoce, al-

kohol), ptidatnd onemocnéni (hy-

pertenze, diabetes mellitus, srde¢ni

selhani, ICHS, cévni mozkové p¥i-

hody, onemocnéni perifernich tepen,
tyreopatie, chronické plicni onemoc-

nénf), predchozi a stdvajici farmako-

terapie, abuzus alkoholu;

Fyzikalni vySetfeni vcetné zméreni

,

krevniho tlaku, vahy, vysky;

12svodové EKG: zakladni rytmus, is-

chemické zmény, hypertrofie levé ko-

mory, raménkové blokddy, preexci-

tace, prevodni intervaly (PR, QRS,

QT);

e Transtorakalni echokardiografie

(TTE): funkce levé komory, velikost

sinf, tloustka stén, chlopenni vady;

Laboratorni vySetfeni: hormony

stitné Zzlazy, zakladni biochemie
vcetné iontl, koncentrace kreati-

ninu, glykemie, lipidové spektrum,

krevni obraz, zakladnf koagulogram.

3.4.2. Vy3etreni indikovana
u vybranych pacientd

* ZatéZovy test (ergometrie, béhatko):

pti podezieni na ICHS, ke kontrole

odpovédi komor pti zatéz;

* Ambulantni EKG monitorace:

* u jedinch s podezienim na fibrilaci

mél nemocny vzit v dvahu pfi vykonu sini: k zdchytu fibrilace, korelace se

dec¢ni selhani zhorSovat nebo vyvold-  nékterych povoldni ¢i sportovnich ak- symptomy, u pacientd s opakova-

vat. U casti pacient( se projevy srde¢-  tivit s rizikem drazu.

niho selhani a dysfunkce levé komory

nymi synkopami, po mozkové p¥i-
hodé (vcetné ,kryptogenni“);

vyskytuji jen v dtsledku fibrilace sin. 3.4. Vysetfeni pacient s fibrilaci sini u jedinch s jiz zjisténou fibrilaci

Vstupni vysetieni pacient( s fibrilacf sini: k zdchytu fibrilace vcetné

3.3. Klinicky obraz

Fibrilace sini mdZe byt symptoma-

sini nebo se suspektni fibrilaci sini by asymptomatickych epizod, kon-

mélo byt zaméFeno na symptomy aryt- trola Gcinku lé¢by, kontrola od-

tickd i asymptomatickd. Obtize koli- mie, p¥idatnd onemocnéni a event. povédi komor pfi FS; mozZnosti

saji i u téhoZ pacienta, asymptomatic-  komplikace fibrilace a rizikové faktory EKG monitorace: kontinualni

kych atak muze byt az 70 %. Symptomy  tromboembolie. Na zdkladé téchto (holterovské) EKG monitorovanf{
(24 hod az 7 dnt), transtelefonnf{

epizodické zdznamniky, externi

zavisi na frekvenci a pravidelnosti akce  vySetteni by méla byt pro daného pa-

komor, trvani arytmie, pfitomnosti sr-  cienta stanovena klasifikace arytmie

de¢niho onemocnéni a individudlni  a strategie dalsi [écby. smyckové zdznamniky (az nékolik

vnimavosti pacienta. Obvyklé jsou pal- tydn(), detekce sifiovych signald
pitace, bolest na hrudi, snizend tole-  3.4.1. Vstupni vySetfeni u viech
pacient(i

* Anamnéza: pritomnost fibrilace sinf

z implantovanych kardiostimuld-

rance zatéze, dusSnost, Gnava, zavraté. tort, defibrildtord, implantabilnf

Prvnim projevem muize byt i mozkova smyckové zaznamniky;

cévni ptihoda nebo zhorseni srde¢niho v roding, zakladni symptomy (palpi-  ® Transezofagealni echokardiogra-

selhani. Hemodynamické dudsledky fib- tace, dusnost, Ginavnost, sniZzenda to- fie k vylouceni intrakardidlni trom-

rilace sini souviseji se 3 faktory: ne- lerance ndmahy, zdvraté, oprese na bézy pred elektrickou kardioverzi ¢i
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katetrovou ablaci, upfesnéni nalezu
z transtorakalni echokardiografie.

3.4.3. Vysetfeni vétSinou

neindikovand u pacientd s fibrilaci

sini

* Koronarografie: indikovéna dle plat-
nych doporuceni pouze pfi sympto-
mech ¢i prikazu myokardidlni ische-
mie, suspektni ICHS;

Elektrofyziologické vy3ettent: indiko-
vano pouze pfi zachytu jinych supra-
ventrikuldrnich arytmii, které mohou
fibrilace sini spoustét a mohou byt
vyfeseny katetrovou ablaci nebo jako
soucdst vlastni katetrové ablace fib-
rilace sini.

3.4.4. Sledovani pacientd s fibrilaci
sini

Vstupni vysSetient, klasifikaci a rozvahu
o strategii |écby by mél zajistit kardio-
log. Dalsi sledovani by mélo probthat
ve spolupréci kardiologa, internisty
a praktického lékare. ZaleZi na typu
fibrilace, onemocnéni srdce a dalsich
chorobach.

Kontrolni 12svodové EKG by mélo
byt sledovdno v pravidelnych interva-
lech, k ozfejmeni aktudlniho rytmu,
vylouéeni proarytmogenniho vlivu
antiarytmik atd. P¥i zhorSeni stavu
¢i zméné charakteru onemocnéni by
méla byt provedena kontrolnf vy3et-
feni, véetné napf. EKG monitorace,
echokardiografie atd.

Zmény zdravotniho stavu podmiriujf
nutnost opakované klasifikace stavu
a rizik (tromboembolie, krvdcivych
komplikaci, lékovych interakei, nezd-
doucich ucinkd 1éc¢iv apod.). Pacienti,

Tab. 3. Kritéria rizikové stratifi-
kace tromboembolie CHADS,.

CHADS, rizikova kritéria
prodélana CMP nebo TIA 2
vék > 75 let 1
hypertenze 1
diabetes mellitus 1
srde¢ni selhani 1

CMP - cévni mozkova pfihoda, TIA -
tranzitorni ischemickd ataka

1546

®

u nichZ je stdvajici terapie neucinna,
nebo je u nich zvazovano invazivni fe-
Senf fibrilace sinf, by méli byt odeslani
do specializovanych kardiocenter.

3.4.5. Nédklady na péci

Naklady na péci o pacienty s fibrilacf
sinf jsou vysoké. Nejvétsi ¢ast z nich je
spojena s hospitalizacemi (pro srde¢nf
selhani, CMP, pt¥i provadéni kardio-
verzi atd.) a dale s intervenci pro fib-
rilaci sini. Farmakoterapie se na v3ech
vynaloZenych nékladech podili asi
10 %, a to v zahrani&f i v CR [31]. Po-
dobnou finanénf z4téz vyzaduje ambu-
lantni sledovéni.

4. Farmakoterapie pro fibrilaci sini
Lécba fibrilace sini je zamé¥ena na
lé¢bu a prevenci onemocnéni, které
k fibrilaci vedou, na prevenci trom-
boembolickych ptihod a vlastni lé¢bu
fibrilace. Tou rozumime 2 sméry: ob-
noveni a udrZen{ sinusového rytmu -
kontrolu srdeénfho rytmu, a opti-
malizaci srdec¢ni frekvence - kontrolu
frekvence. Rozhodnuti o konkrétnim
zplsobu podétecni 1é¢by vyZzaduje zo-
hlednéni specifik individudlniho ne-
mocného, méla by tedy byt ,3itd na
miru“ (,patient-tailored therapy“).
Zvoleny postup pak musi byt opako-
vané aktualizovdn s ohledem na zmény
stavu pacienta a jeho reakce na dosa-
vadni lécbu.

Pacient musi byt detailné a opa-
kované informovan o individudlnich
moznostech terapie, jeji Gcinnosti
a moznych nezaddoucich tcincich, a to
pti pouziti vech zplsobd 1é¢by véetné
antitrombotik, antiarytmik i postupt
invazivnich.

4.1. Antitromboticka lécba

Na zadkladé mnoha studii byla v posled-
nich 5 letech zjisténa vétsi nehomo-
gennost rizikovych faktord pro vznik
cévni mozkové ptihody ¢&i tromboem-
bolizmu, nez se predpokldadalo. Uka-
zalo se, Ze existuji moznosti presnéjs
predikce jejich rizika nez dosud uzivané
CHADS, skére (tab. 3). Soucasné jsou

-

objevovana nova G¢inna antitrombo-

VL 2012-Suppli.indo 46

tika pfi snizeném riziku krvdceni. To
vie vedlo k pottebé obnovy doporu-
¢enf pro antitrombotickou [é¢bu ne-
mocnych s fibrilaci sini.

4.1.1. Riziko tromboembolickych
komplikaci

4.1.1.1. Rizikovd stratifikace

Vsechna schémata rizikové stratifikace
cévni mozkové prihody nebo trom-
boembolizmu rozdéluji nemocné do
3 rizikovych skupin - nizce rizikov4,
stfedné rizikovd a vysoce rizikovd. Dle
miry rizika se doporucovala warfarini-
zace pro vysoce rizikovou skupinu a ky-
selina acetylsalicylova pro nizce riziko-
vou skupinu [32].

Nejjednodusdim schématem pro
hodnocenf rizik je skére CHADS,
(tab. 3). CHADS, je zkratka vytvofend
z prvnich pismen ndzv( rizikovych fak-
tord [srdecni selhdni - cardiac failure,
hypertenze, vék - age, diabetes mel-
litus, pfredchozi mozkova ptihoda -
stroke (dvojndsobnd vdha)]. Skére je
index rizika vyvinuty na zakladé krité-
rif zjisténych pi vyzkumu fibrilace sinf
a prevence mozkové ptihody. Je zalo-
Zeno na bodovém systému, v némz se
za cévni mozkovou pfihodu nebo tran-
zitorni ischemickou ataku v anamnéze
ptidéluji 2 body a po 1 bodu pak za
kazdy z ostatnich rizikovych faktord:
vék vyssi nez 75 let, vysoky krevni tlak
v anamnéze, diabetes mellitus nebo
nedavné srde¢ni selhani [33,34].

Rada studif sledovala nové rizikové
faktory. Cilem je zvySeni prediktivn{
hodnoty rizikové stratifikace CMP ¢i
tromboembolizmu. Kromé dosavad-
nich rizikovych faktortl se zjistilo, ze
riziko predstavuje vék jiz od 65 let,
vyznam md také p¥itomnost ateroskle-
rotického cévniho postizeni a Zenské
pohlavi.

4.1.1.2. Nové moznosti rizikové
stratifikace

Modifikaci pFistupu hodnoceni rizi-
kovych faktori tromboembolie u pa-
cientl s nevalvularni fibrilaci sinf Ize
vyjadtit zkratkou CHA,-DS -VASc
[méstnané selhani srdce - chronic
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heart failure, hypertenze, vék 2 75 let -
age (dvojndsobna vdha), diabetes
mellitus, mozkovd p¥ihoda v ana-
mnéze - stroke (dvojndsobna vaha),
cévni choroba - vascular disease, vék
65-74 let - age a zenské pohlavi - sex
category] [35]. Toto schéma je zalo-
Zeno na bodovacim systému, v némz
se 2 body ptidéluji za CMP ¢i tranzi-
torni ischemickou ataku v anamnéze
a za vék vyssi nez 75 let. Po 1 bodu se
pak ptidéluje za vék v rozmezi 65-74 let
a predchozi vyskyt hypertenze, dia-
betu, neddvného srde¢niho selhant,
cévni choroby (infarktu myokardu,
komplikovaného pldtu v aorté a one-
mocnéni perifernich tepen, vcetné
predchozi revaskularizace, amputace
zavinéné onemocnénim perifernich
tepen &i angiograficky prokdzaného
onemocnéni apod.) a Zenské pohlavi
(tab. 4). Schéma charakterizované
zkratkou CHA -DS -VASc tedy rozsi-
fuje skére CHADS,.

Za rizikovy faktor se pokldda ne-
[é¢end hypertenze > 160/95 mm Hg
nebo hypertenze korigovana lé¢bou.
PFitomnost zdvaznéjsi systolické dys-
funkce levé komory pti echokardiogra-
fickém vy3etienf [ejekéni frakce levé ko-
mory (EFLK) < 40 %] se ukazala jako
jasny nezavisly rizikovy faktor CMP.
Riziko tromboembolizmu u srde¢-
niho selhdni p¥i zachované systolické
funkci levé komory nenf zatim presné
definovano.

Také pritomnost aterosklerotic-
kého cévniho onemocnéni predsta-
vuje zvysené riziko CMP. Zdvaznost
jednotlivych cévnich onemocnénf viak
nenf stejnd. Prodélany infarkt myo-
kardu zvy3uje riziko CMP/tromboem-
bolizmu [36], ale diagnéza samotné
anginy pectoris je nespolehlivd, jeli-
koz ¢ast téchto nemocnych nemusi
mit sklerotické postizeni korondrnich
tepen. Fibrilace sini znaéi $patnou pro-
gnézu také u pacientd s onemocnénim
perifernich tepen. Nezavislym riziko-
vym faktorem pro cévni mozkovou p¥i-
hodu a tromboembolii je p¥itomnost
komplikovaného platu v sestupné ¢asti
aorty zjisténé jicnovou echokardio-
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stratifikace CHA DS -VASc.

prodélana CMP nebo TIA
vék > 75 let

hypertenze

diabetes mellitus

vék 65-74 let
Zenské pohlavi

onemocnéni, aortalni skleroticky pldt)
maximum

Tab. 4. Riziko emboliza¢ni mozkové pFihody u nemocnych s fibrilaci sini bez
pfitomné chlopriové vady pro stanoveni antitrombotické lé¢by dle skérovaci

Rizikové faktory dle CHA DS -VASc stratifikace

srdecni selhani/levokomorova dysfunkce

cévni onemocnéni (prodélany infarkt myokardu, periferni arteridlni

CMP - cévni mozkova pithoda, TIA - tranzitorni ischemickd ataka

Body - skére
2

_ A A A AN

grafii. Analyza Cetnych studii a regis-
trl nové stanovila, Ze Zeny maji vy33i ri-
ziko tromboembolizmu, jako je tomu
u rizikovych faktort véku a hyper-
tenze. PFi jicnovém echokardiografic-
kém vySetteni jsou nezavislymi indi-
katory hrozici cévni mozkové prihody
a tromboembolie sraZenina v levé sini
[relativn( riziko (RR) 2,5], kompliko-
vané pldty v aorté (RR 2,1), spontdnni
echokontrast (RR 3,7) a nizké rych-
losti pratoku v ousku levé siné srdeéni
(< 20 cm/s). Jsou-li p¥itomny rizikové
faktory u pacientdi s paroxyzmalnf fib-
rilaci sini, mélo by u nich byt riziko
cévni mozkové ptihody stejné jako p¥i
formé perzistujici.

P¥i sledovani dalsich onemocnénf
u nemocnych s fibrilaci sinf byly zjis-
tény i daldf faktory, které predstavuji
zvy$ené riziko tromboembolizmu. Je
to napt. chronické onemocnénf led-
vin. Neddvna analyza naznacuje, Ze
proteinurie zvySuje riziko trombo-
embolie o 54 %, pFicemz zvysené ri-
ziko cévni mozkové ptthody nastava
u odhadované trovné glomerularn{
filtrace < 45 ml/min. Dalsimi ri-
ziky mohou byt hypertyreéza, hy-
pertrofickd kardiomyopatie, amy-
loidéza a fada dalsich. Tyto faktory
viak soucasné zvysuji mortalitu a kr-
vécivé komplikace a nebyly prospek-
tivné sledovany, proto jejich zdvaz-
nost ve vztahu k tromboembolii nenf
stanovena.

4.1.2. Doporuceni
k antitrombotické [é¢bé podle
rizikové stratifikace
Evropska doporuceni navrhuji, aby se [é-
kati pti stratifikaci rizika cévni mozkové
pfihody/tromboembolie naddle zpo-
catku Fidili dle skére CHADS,. Tento
navrh odtvodniuji jednoduchosti a dob-
rou zapamatovatelnostijiz vzitého skéro-
vaciho systému. Nova stratifikace rizika
skére CHA DS,-VASc nenf proti pavodni
stratifikaci rizika dle CHADS, vyraznégji
slozitéjsi, ale ma podstatné vétsi predik-
tivni hodnotu pro stanoven rizika cévni
mozkové p¥ihody nebo tromboembolie.

Nové schéma velmi dobte identifi-
kuje nemocné s fibrilaci sini, kteff jsou
skute¢né v nizkém riziku (CHA,DS, -
-VASc skére = 0) [35] a u kterych nenf
nutnd zadna prevence tromboembolie.
Nové skére také dobie vymezuje sku-
pinu nemocnych se sttednim rizikem
tromboembolizace (CHA,DS, -VASc
skére = 1) - v tom p¥ipadé lze volit
mezi [é¢bou antikoagula¢ni a antiagre-
gacni, pricemz preferenénf je 1é¢ba an-
tikoagulaéni. Pacientd v tomto stfed-
nim riziku s moznosti volby lécby je
podle skére CHA DS, -VASc 15 %, tedy
daleko méné nez d¥ivéjsich 62 % podle
skére CHADS,. U ostatnich pacient(
s CHA,DS -VASc skére = 2 je doporu-
¢ena lécba antikoagulacnf (tab. 5).

U skupiny nemocnych s CHADS,
skére = 0 byl ro¢ni vyskyt CMP ¢&i em-
bolizace 1,4 %. PF¥i nové stratifikaci ne-
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skére =0
minimélni riziko CMP/TE
skore =1

stiedni riziko CMP/TE
skére > 1
vysoké riziko CMP/TE

*podrobné dle SPC - souhrn tdajti o Iéku
**viz kapitola 4.3.2.1.

Tab. 5. Doporuceni pro prevenci tromboembolizmu dle rizikovych faktor stratifikace CHA DS -VASc.

Rizikové faktory dle tab. 4 Doporucena antitromboticka lécba
kyselina acetylsalicylovd 75-325 mg/den, nebo Zddn4 antitromboticka lé¢ba
preference: zadnd antitromboticka lé¢ba
kyselina acetylsalicylovd 75-325 mg/den nebo warfarin (INR = 2,0-3,0 - optimdln{ INR = 2,5),
ptipadné dabigatran 2krdt 150 (2krat 110) mg/den*

preference: warfarin (pfipadné novd antitrombotika* *)
warfarin (INR = 2,0-3,0 - optimaln{ INR = 2,5), pfipadné dabigatran 2krat 150 (2krat 110) mg/den*
preference: warfarin (pfipadné nova antitrombotika**)

INR - mezindrodni normalizovany pomér, CMP - cévni mozkovd pithoda, TE - tromboembolizmus

doslo u nemocnych ve skute¢né niz-
kém riziku (CHA,DS -VASc skére = 0)
k zadné tromboembolické ptihodé,
proto se témto nemocnym nemusi po-
davat zaddna antitrombotickd lé¢ba.
Doposud se u nemocnych v nizkém ri-
ziku (CHADS, skére =
valo podani kyseliny acetylsalicylové,

0) doporuco-

coz vedlo k urc¢itému mnozstvi krvaci-
vych komplikaci. Navic kyselinu ace-
tylsalicylovou dostdvala také velka
¢ast nemocnych ve stirednim riziku
(CHADS, skére = 1), coz pfi podhod-
nocenf rizika vedlo k tromboembolic-
kym komplikacim.

Podle CHA,DS,-VASc stratifikace
tromboembolizmu m4é vice nez 90 %
pacient( s fibrilaci sini skére 2 1. Lze
tedy shrnout, Ze v soucasné dobé je an-
tikoagula¢ni lé¢ba vhodnd pro napro-
stou vétsinu pacientd s fibrilaci sinf,
s vyjimkou muzd mladsich nez 65 let
a bez dal3ich rizikovych faktorti. Také
u Zen mladsich 65 let, u nichZ se nevy-
skytuji zadné dalsi rizikové faktory, |ze
uvaZovat spiSe o pouziti kyseliny ace-
tylsalicylové nez o |é¢bé peroralnimi
antikoagulancii.

4.1.3. Riziko krvacivych komplikaci

P¥inos antikoagulaéni |é¢by v pre-
venci CMP mnohondsobné preva-
zuje nad rizikem intrakranidlniho kr-
vaceni. Pfesto je potfeba od pocdatku
rizika krvédceni zhodnotit. Antikoa-
gulaéni lé¢ba se dnes pouziva u star-
$ich pacientd s fibrilaci sini, av8ak
procentudlni vyskyt nitrolebniho kr-
vacenf( je podstatné nizsi nez v minu-

1548

losti a typicky se v soucasnych vysled-
kovych zpravach pohybuje v rozmezf
0,1-0,6 %. PFicinou mulze byt nizsi in-
tenzita antikoagulacni [é¢by, peclivéjsi
Uprava davkovani nebo lepsi kontrola
vysokého krevniho tlaku. Vyskyt nit-
rolebniho krvaceni stoupa az s hod-
notami INR prevySujicimi 3,5-4,0,
hodnoty v rozmezi 2,0-3,0 nevykazujf
ve srovnani s niz§imi hodnotami INR
zadny nérdst rizika krvdcend.

Lze predpokladat, Ze riziko zdvaz-
ného krvdceni pfi podavani kyseliny
acetylsalicylové je obdobné jako u an-
tagonistll vitaminu K, zejména u star-

ich osob [37]. Strach z padd je pa-
trné preceriovan, protoze k tomu, aby
riziko nitrolebniho krvaceni ptevazilo
nad pt¥inosem antikoagulaéni |é¢by,
by musel pacient spadnout zhruba
300krat za rok.

Na zakladé zkusenosti z praxe (stu-
die EuroHeart ¢&itajici 3 978 nemoc-
nych s fibrilaci sinf) bylo vyvinuto nové
jednoduché skére pro hodnocent rizika
krvaceni - skére HAS-BLED. Nézev je
odvozen opét od pocatecnich pismen
rizikovych faktort krvdceni [hyper-
tenze, abnormalni funkce ledvin/jater,
mozkova pt¥ihoda (stroke), krvacenf

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

1. pismeno rizikového Body - skére
faktoru

H - hypertension

Rizikovy faktor krvaceni

hypertenze 1

A - abnormal porucha ledvinnych ¢i jaternich 1 nebo 2
funkei (1 bod za kazdou)
S - stroke cévni mozkovd ptihoda 1
B - bleeding krvaceni 1
L - labile kolisavd INR hodnota 1
E - elderly vék > 65 let 1
D - drugs léky nebo alkohol (1 bod za kazdy) 1 nebo 2
maximum 9

INR - mezindrodni normalizovany pomér. Hypertenze je definovana jako systolicky
tlak krve > 160 mm Hg. Abnormalni funkce ledvin je definovana jako p¥itomnost
chronické dialyzy nebo stav po transplantaci ledviny nebo hladina kreatininu v séru
= 200 pmol/l. Abnormalni funkce jater jsou definovany jako chronické onemocnénf
jater (napt. cirhéza) nebo biochemické poskozenf jater ve smyslu signifikantné zvy3ené
koncentrace sérového bilirubinu (dvojndsobek horniho limitu normy ve spojenf's troj-
ndsobkem horniho limitu normy u aminotransferdz - AST/ALT/alkalicka fosfatdza).
Krvdceni znamena krvdceni v anamnéze nebo ptitomnost predispozice ke krvacen{
(krvaciva diatéza, anémie aj.). Jako kolisavd hodnota INR jsou nestabilni/vysoké hod-
noty INR nebo ¢asté hodnoty mimo terapeutické rozmezi (napt. 60 %). Léky nebo al-
koholem je minéna doprovodna |éc¢ba napf. antiagregancii, nesteroidnimi antiflogis-
tiky nebo nadmérné piti alkoholu.
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(bleeding) v anamnéze nebo predispo-
zice k nému, labilni INR, vy33i vék (el-
derly), tj. vék nad 65 let, uzivani |ékd
zvysujicich krvacenf (drugs) a/nebo al-
koholu soucasné s antikoagulaéni 1é¢-
bou] (tab. 6).

Skére = 3 poukazuje na vysoké riziko.
V takovychto pfipadech je tedy tfeba
po zahajeni antitrombotické lé¢by, at
uz antagonisty vitaminu K, ¢i kyseli-
nou acetylsalicylovou, zvySena opatr-
nost a pravidelna kontrola pacientova
stavu. Neznamend to tedy, Ze anti-
trombotickou [é¢bu nemame podadvat.
Perspektivné Ize pfi vysokém riziku kr-
vaceni zvédzit nova antitrombotika.

4.1.4. Optimalnfi antikoagula¢n{
lé¢ba

4.1.4.1. Antikoagulacni 1écba
antagonisty vitaminu K vs kontrolni
skupina

V letech 1989-1992 byly uvefejnény
vysledky 5 velkych randomizovanych
studii, které hodnotily G¢innost an-
tagonistl vitaminu K, zejména v pri-
marni prevenci tromboembolie u pa-
cientl s nevalvularni fibrilaci sinf.
Sesta studie byla zaméFena na sekun-
darni prevenci u pacientl, ktefi pre-
zili neinvalidizujici CMP ¢&i tranzitorni
ischemickou ataku. P¥ metaanalyze
bylo snizeni relativniho rizika uziva-
nim antagonistl vitaminu K velmi vy-
znamné, na drovni 64 %, coz odpo-
vidd absolutnimu roénimu snizenf
rizika vSech typl cévnich mozkovych
ptihod 0 2,7 % [9]. Pokud byly brany
v tvahu pouze ischemické mozkové
prihody, uZivani antagonistl vita-
minu Kv kontrolovaném reZimu vedlo
k 67% snizeni relativniho rizika. Toto
snizenf bylo podobné u primérni i se-
kundarni prevence a u invalidizujicich
i neinvalidizujicich mozkovych ptihod.
Mnoho piipadd CMP, které se vyskytly
u pacientd uZzivajicich antagonisty vi-
taminu K, se pfihodilo v dobg, kdy se
nemocni nelécili nebo dostavali sub-
terapeutické davky antikoagulancif.
Umrtnost ze vech p¥icin se uzivanim
adjustovanych ddvek antagonistd vi-
taminu K oproti kontrolni skupiné vy-
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znamné snizila (o 26 %). Riziko moz-
kového krvéceni bylo malé.

4.1.4.2. Protidestickovd lécba

Ovlivnénf rizika tromboembolie u ne-
mocnych s fibrilaci sini poddvanim
protidestickové |écby (prevdzné kyse-
liny acetylsalicylové) bylo ovéfovano
v 8 nezavislych randomizovanych kon-
trolovanych studiich, jichz se dohro-
mady Gcastnilo 4 876 pacientl [9].
V7 znich, kdy bylo porovnavéno pouze
uzivani kyseliny acetylsalicylové a pla-
cebem, vykazovala lé¢ba kyselinou
acetylsalicylovou nevyznamné snizenf
vyskytu cévnich mozkovych ptihod.
Snizeni absolutniho rizika v tomto p¥i-
padé bylo na drovni 0,8 % za rok u stu-
dif primarni prevence a 2,5 % za rok
u studii prevence sekundarni. Kyse-
lina acetylsalicylovd byla také spojo-
vana s 13% snizenim vyskytu invalidi-
zujicich mozkovych ptihod a s 29%
redukei vyskytu mozkovych pfihod ne-
invalidizujicich. Pokud byly zvazovany
pouze ischemické mozkové p¥ihody,
vedlo uZivani kyseliny acetylsalicylové
k 21% snizenf jejich vyskytu. Teze o pFi-
znivych Géincich kyseliny acetylsalicy-
lové se z velké &4sti opird o vysledky
jediné pozitivni studie SPAF-1, z niz
vyplynulo 42% snizenf rizika CMP pf¥i
uzivani 325 mg kyseliny acetylsalicy-
lové ve srovndni s placebem. Vyznam
této jedné studie je patrné nadhodno-
covan. Mira snizeni rizika cévni moz-
kové ptihody lé¢bou kyselinou acetyl-
salicylovou oproti poufziti placeba je
pfi metaanalyze ptiblizné stejna jako
v ptipadech, kdy je kyselina acetylsa-
licylova podavédna pacientlim s cévnim
onemocnénim.

Podavané ddvky kyseliny acetylsa-
licylové se u jednotlivych studii pod-
statné lisily, pohybovaly se od 50 mg
po 1 300 mg za den. Z farmakologic-
kého hlediska se dosdhne témé¥ tplné
inhibice desticek jiz p¥i ddvce 75 mg.
Nizké davky (< 100 mg) jsou navic bez-
pecnéjsi nez vyssi (> 300 mg), p¥i nichz
stoupa vyskyt krvaceni. Pokud je tedy
pacient léc¢en kyselinou acetylsalicylo-
vou, je rozumné pouzivat ddvky pohy-
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bujici se pti dolni hranici povoleného
rozpéti (75-100 mg denné).

Vzhledem k mirnému ¢&i spornému
Gcinku kyseliny acetylsalicylové na vy-
skyt CMP, provazené urcitym rizikem
krvacivych komplikaci podobnym ri-
ziku pti l1é¢bé antagonisty vitaminu K,
se dnes pacientlim s nizkym rizikem
tromboembolie spiSe nez uzivani ky-
seliny acetylsalicylové doporucuje ne-
podavat zaddnou lé¢bu. Postup je viak
jisté individudlni.

4.1.4.3. Antikoagulacni lécba
antagonisty vitaminu K vs
protidestickovd lécba

P¥imé srovnani G¢inkd antagonistd vi-
taminu K a kyseliny acetylsalicylové
bylo provedeno v 9 studiich bylo pro-
kdzano, ze antagonisté vitaminu K jsou
podstatné ucinnéjsi a snizuji relativnf
riziko 0 39 %. Studie BAFTA u pacientl
s fibrilaci sini starSich 75 let ukazala,
Ze antagonisté vitaminu K (cilova hod-
nota INR 2-3) byly p¥i sniZovanf ri-
zika primarniho vysledného ukazatele,
tj. fatdIni nebo invalidizujici cévni moz-
kové p¥ihody (ischemické nebo hemo-
ragické), nitrolebniho krvéceni nebo
klinicky vyznamné tepenné embolie,
0 52 % ucinnéjsi nez podavani kyseliny
acetylsalicylové v ddvce 75 mg denné.
Rizikem zavazného krvécenfi se uzivani
kyseliny acetylsalicylové nelisilo od po-
davani warfarinu [10]. Podle studii
provedenych dtive bylo riziko nitro-
lebniho krvaceni pfi uzivani warfarinu
dvojndsobné oproti riziku spojenému
s podavanim kyseliny acetylsalicylové,
byt nartst absolutniho rizika byl maly
(0,2 % rocné).

4.1.4.4. Kombinovand antitrombotickd
lécba

Antikoagula¢ni 1é¢ba je Gc¢innéjsi nez
dudlni antiagrega¢ni lé¢ba (kyse-
lina acetylsalicylovd + clopidogrel).
Ukézala to studie ACTIVE W. U ne-
mocnych se stfednim a vy$sim rizi-
kem (skére CHADS, = 1) md oproti
dudlni antiagregaci statisticky vy-
znamné vétsi pt¥inos antikoagulaéni
lé¢ba [38], vyskyt krvécivych kompli-
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kaci pti této dudlni antiagregaci byl
podobny.

Studie ACTIVE A ukézala, ze dualni
antiagregacni lécba je Gcinnéjsi nez
uzivani samotné kyseliny acetylsalicy-
lové (relativni redukce CMP -28 %).
Tato dudlni lé¢ba oproti monotera-
pii kyselinou acetylsalicylovou ale také
vede k signifikantnimu zvySeni vel-
kych krvacivych komplikaci (2 % vs
1,3 %) [39]. V evropskych i americkych
doporucenich se u pacient(, ktefi z né-
jakych divodl nemohou uZivat war-
farin a nemajf vysoké riziko krvacivych
komplikaci, uvadi moznost kombinaci
kyseliny acetylsalicylové a clopidogrelu
podavat. V soucasné dobé, kdy zacinaji
byt k dispozici pfimé inhibitory trom-
binu nebo inhibitory faktoru Xa, uve-
denou dudlni antiagregaci nelze dopo-
rucit ani u této skupiny nemocnych.

Kombinace antikoagulacni lécby
slécbou antiagregaéninep¥indsisnizeni
vyskytu tromboembolif, ale naopak
zvySuje vyskyt krvdcivych komplikact.
Proto v ptipadé, kdyz k tromboembolii
dojde pfi ucinné antikoagulacni 1é¢bé
(INR 2,0-3,0), se nedoporucuje ptidat
antiagregacéni lé¢bu, nybrz zvysit Gcin-
nost antikoagulace (INR 3,0-3,5), je-
likoZ riziko zdvazného krvécenf( se zvy-
Suje az od hodnoty INR > 3,5.

4.1.5. Alternativy antikoagulaéni

lécby

4.1.5.1. Novd antitrombotika

V soucasné dobé se vyviji, nebo jiz po-

stupné prichdzi na trh, nékolik novych

antikoagula¢nich 1ékd, které spadaji
prevazné do 2 kategorif:

1. peroralni p¥imé inhibitory trom-
binu, tzv. ,gatrany” (napt. dabiga-
tran etexildt),

2. peroralni inhibitory faktoru Xa , tzv.
y,xabany“ (rivaroxaban, apixaban,
edoxaban, betrixaban, YM150 atd.).

Doposud byly publikovany 3 srov-
navaci studie novych peroralnich an-
titrombotik s warfarinem u pacient(
s fibrilaci sini (tab. 7).

Randomizovand studie RE-LY [40]
porovndvala dabigatran etexilat s war-
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roralnimi antitrombotiky.

/warfarin

Tab. 7. Zékladni srovnavaci charakteristiky priikaznych studii s novymi pe-

Charakteristika studii RE-LY ARISTOTLE ROCKET-AF
dabigatran apixaban rivaroxaban
mechanizmus Gcinku faktor Ila faktor Xa faktor Xa
pocet pacientd 18 113 18 201 14 264
dévkovani 150 mg 5mg 20 mg
2krat denné 2krat denné Tkrat denné
110 mg (2,5mg (15 mg
2krat denné 2krat denné) Tkrat denné)
pramér skére CHADS, 21 21 3,5
pramér TTR 64 % 62 % 55%
medidan TTR 67 % 66 % 58 %

prerudeni lécby - studijni 1ék/ 21,2 %/16,6 %

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

253%/27,5% 23,9%/22,4%

farinem v prevenci tromboembolickych
pfihod u nemocnych s fibrilaci sinf
a nejméné jednim rizikovym faktorem
pro vznik cévni mozkové p¥ihody. Stu-
die se ztcastnilo pres 18 000 nemoc-
nych a ukdzala, Zze ve skupiné lécené
warfarinem se CMP nebo systémové
embolizace vyskytly u 1,71 % sledova-
nych/rok, zatimco ve skupiné lécené
dabigatranem v davce 2krat 110 mg
denné u 1,54 % a ve skupiné lécené
dabigatranem v davce 2krdt 150 mg
denné u 1,11 % sledovanych/rok.
Z vysledkd vyplyva, ze dabigatran
v davce 2krat 110 mg nebyl v prevenci
cévnich mozkovych pt¥ihod a systé-
mové tromboembolie hordi nez war-
farin (p < 0,001) a dabigatran v davce
2krat 150 mg byl Gcinnéjsi nez warfa-
rin (p < 0,007). Vyskyt krvacivych kom-
plikacf byl pfi davce dabigatranu 2krat
150 mg srovnatelny, p¥i davce 2krat
110 mg niz8i. Dalezité je, Ze p¥i poutZitf
obou ddvek byl nizsi vyskyt zavaznych
mozkovych krvacent.

Studie ROCKET-AF [41] byla dvo-
jité zaslepena randomizovand studie,
kterd porovnavala rivaroxaban v dévce
20 mg 1krat denné s warfarinem v pre-
venci cévni mozkové pfihody a trom-
boembolickych p¥ihod u nemocnych
s fibrilacf sini ve zvySeném riziku vzniku
CMP. U vice nez 14 000 nemocnych
ukdzala, Ze ve skupiné lécenych war-
farinem byl zaznamenan vyskyt cévni
mozkové pithody nebo systémovych
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embolizaci u 2,2 % sledovanych/rok,
zatimco ve skupiné lé¢ené rivaroxaba-
nem u 1,7 % sledovanych/rok. Hodno-
ceni vysledk( zavisi na zplsobu ana-
lyzy. Rivaroxaban nebyl v prevenci cévni
mozkové ptihody a tromboemboli-
zace horsi nez warfarin (analyza ,in-
tention-to treatment*), resp. byl Gcin-
néjsi (analyza ,on treatment“). Vyskyt
krvacivych komplikaci byl u 14,5 % sle-
dovanych/rok ve skupiné lé¢ené war-
farinem a u 14,9 % ve skupiné |écené
rivaroxabanem, tedy srovnatelny, vy-
skyt zavaznych krvacivych komplikaci
(v€etné krvacivych CMP) p¥i podavani
rivaroxabanu byl niz8i. Naopak méné
zavaznd krvacenf a nutnost podavanf
transfuzi byla castéjsi.

V srpnu roku 2011 byly prezento-
vany vysledky studie ARISTOTLE [42].
Ta porovnévala apixaban v ddvce 5 mg
2krdt denné s warfarinem v prevenci
cévni mozkové prihody a systémovych
tromboembolickych p¥ihod u nemoc-
nych s fibrilaci sini ve zvySeném riziku
vzniku CMP. Ve studii se u vice nez
18 000 pacientl prokazalo, Ze pti po-
davéani warfarinu byl vyskyt CMP nebo
systémovych embolizaci u 1,6 % sledo-
vanych/rok, zatimco ve skupiné lé¢ené
apixabanem u 1,27 % sledovanych/
/rok. Z vysledkd vyplyva, ze apixaban
byl Gi¢innéjsi nez warfarin. V této studii
také poprvé dosahl vyznamnosti roz-
dil v ovlivnéni celkové mortality, kterd
byla pti apixabanu nizsi. Vyskyt velkych
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krvacivych komplikaci byl zaznamendén
u 3,09 % sledovanych/rok ve skupiné
lécené warfarinem a u 2,13 % ve sku-
piné lé¢ené apixabanem. Také vyskyt
zavaznych krvécivych komplikaci byl
nizsi. Celkové tedy lze uzavtit, Ze v pre-
venci cévni mozkové ptihody a systé-
mové embolizace byl apixaban v davce
2krat 5 mg ucinnéjsi nez warfarin a byl
spojen s nizsim vyskytem krvacivych
komplikaci.

4.1.5.2. Postaveni novych antitrombotik
v rdmci doporuceni

V soucasnosti jsou k dispozici data,
kterd jiz u 3 novych antitrombotik pro-
kazuji srovnatelnou ¢i vyssi tcinnost
proti warfarinu u pacientt s fibrilaci
sini, a to s niz$im nebo srovnatelnym
vyskytem krvécivych komplikaci. Ev-
ropska guidelines v3ak jesté k antikoa-
gulacni |écbé u pacient( s fibrilaci sinf
uvadéji pouze warfarin. Je tedy ziejmé,
Ze bude tteba (v zavislosti na prabéhu
schvalovacich procestl) vydavani do-
datk( k doporucenim.

Evropskd guidelines pouze ptedpo-
kladaji pouziti dabigatranu jako alter-
nativu k warfarinu a navrhuji i zpisob
davkovéni. Evropska agentura pro lé-
¢iva (European Medicines Agency -
EMA) vydala v srpnu roku 2011 do-
poruceni pro uzivani dabigatranu
v prevenci cévni mozkové piihody
a tromboembolie u nemocnych s fib-
rilaci sini bez chlopenni vady. Doporu-
¢ené davky se zde od navrhu uvedeného
v evropskych guidelines lisi. Doporu-
¢eno je dlouhodobé podévani dabigat-
ranu v ddvce 2krat 150 mg denné, nizsi
davka 2krat 110 mg je nutnd u osob ve
véku 2 80 let a u pacientl uzivajicich

e

soucasné verapamil. Nizsi davku je
treba zvdzit také u nemocnych ve véku
75-80 let, ktefi maji vysoké riziko krva-
ceni, u nemocnych se stfedné zdvaznou
poruchou funkce ledvin (clearance
kreatininu 30-50 ml/min) a u osob
s gastritidou, ezofagitidou nebo gast-
roezofagedlnim refluxem. U nemoc-
nych s tézkou poruchou funkce ledvin
(clearence kreatininu < 30 ml/min) je
dabigatran kontraindikovan. Vsichni
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nemocni se zvySenym rizikem krvéci-
vych komplikaci by méli byt dakladné
sledovéni a ddvka dabigatranu by méla
byt snizena podle tvahy lékare. V sou-
ladu s doporucenimi Evropské agen-
tury pro lécCiva lze upfesnit podavani
dabigatranu za dalsich klinickych si-
tuaci (postup dle SPC).

Poddvani dabigatranu muze byt rov-
néz zvazeno u nemocnych, ktefi jsou
indikovani k antikoagula¢ni 1é¢bé,
ale nenf pro né z jakéhokoli dévodu
vhodné uzivani warfarinu. Doposud
se v takovém p¥ipadé jako alterna-
tivni lé¢ba uvadéla moznost podavani
dudlni antiagregace (kyselina acetylsa-
licylovd + clopidogrel).

Dabigatran jako prevence trombo-
embolie u pacientt s fibrilaci sini byl
schvalen rovnéz ve Spojenych stétech
americkych, coz vedlo k vydani do-
datku ke guidelines. Proti evropskym
doporucenim je v USA davkovani od-
lisné - byla schvdlena pouze davka
2krat 150 mg, resp. u pacientd s rendl-
nim selhanim ddvka 2krdt 75 mg (ne-
testovand ve studii RE-LY).

Dalsi nova antitrombotika zatim
(v dobé revize téchto doporucenf)
pro prevenci tromboembolizmu u pa-
cientt s fibrilaci sini FS nebyla schva-
lena [v USA doporudil poradni vybor
FDA v za¥i roku 2011 schvéleni riva-
roxabanu, pozitivni doporucujici sta-
novisko je vyddno také pro Evropskou
agenturu pro léc¢iva (EMA)]. Nova an-
titrombotika maji proti antagonist{im
vitaminu K z hlediska praktického uzitf
fadu vyhod. Davkovanf je fixni, nenf
treba rutinniho monitorovdni 1é¢by,
nevyskytuji se zdvazné interakce s po-
travinami, maji nizky potencidl pro in-
terakce s léky. Ucinek rychle nastupuje
i odezniva. Na rozdil od antagonistd
vitaminu A v8ak zatim neni dostupné
antidotum. V3echna antikoagulancia
inhibuji koagulaci blokovdnim tvorby
trombinu, trombinové aktivity nebo
blokacf obojiho.

Vysledky studii s dabigatranem, ri-
varoxabanem a apixabanem potvrzujf
antikoagulaéni funkci trombinu i fak-
toru Xa a zatim nenf Zadny presvédcivy
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dtikaz, zda je lepsi ovlivnéni jednoho
faktoru, ¢i druhého. Bylo by tfeba pfi-
mého vzdjemného porovnani novych
antikoagulancif, v nejbliz8i budouc-
nosti jsou viak takové srovnavaci stu-
die nepravdépodobné. Nep¥imé srov-
nani novych antitrombotik napf¥i¢
jednotlivymi studiemi je problema-
tické, jelikoz mize byt zkresleno ruz-
nou zdvaznosti onemocnéni jednotli-
vych sledovanych skupin nemocnych,
ruznymi kombinacemi doprovodnych
onemocnéni, riiznymi typy intervenci
i zptsoby hodnoceni Géinku lé¢by.
Z toho prameni rozpaky p¥i porovna-
vani rozdilnych vysledki jednotlivych
studii.

4.1.6. Soucasnd doporuceni pro
antitrombotickou [é¢bu

Schéma hodnocenf rizika tromboem-
bolie CHADS, by mélo byt pouzivdno
jako jednoduchy vychozi a snadno za-
pamatovatelny nastroj pro odhad ri-
zika cévni mozkové p¥ithody, zejména
pro praktické lékare. Pokud se nevy-
skytnou kontraindikace, doporucuje se
u pacientd se skére CHADS, = 2 dlou-
hodoba lé¢ba antagonisty vitaminu K,
pti terapii warfarinem je doporuco-
vano dosazeni INR v rozmez( 2,0-3,0.
U pacientd, ktefi majf skére CHADS,
v rozmezi 0-1, se doporucuje pouZit
komplexnéjsi bodovaci systém - skére
CHA DS VASc.

Za ucinnou a optimalni antikoagu-
la¢ni 1é¢bu v prevenci cévni mozkové
ptithody a tromboembolie dnes Ize po-
klddat jednoznacné udrzeni hodnot
INR v rozmezi 2,0-3,0. Celkovy pocet
hodnot v terapeutickém rozmezi by
mél byt co nejvyssi. Studie ukazaly, Ze
je velmi dulezitd doba s hodnotami
INR v terapeutickém rozmezi (time
in therapeutic range - TTR). Ve stu-
diich se pohybovala primérné v roz-
mezi 57-65 %. Cim niZ3i je procento,

v

tim niz8i je terapeuticky efekt. P¥i po-
klesu pod 60 % je preventivni efekt vy-
razné snizen.

U nemocnych s umélou chlopennf
ndhradou by se hodnota INR méla

drzet minimdlné na hodnoté INR 2 2,5
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v mitralni pozici a minimalné na hod-
noté INR 2 2,0 v aortalni pozici. V pHi-
padé, ze dojde k tromboembolii p¥i
prokazatelné dcinné antikoagulaéni
lécbé (INR 2,0-3,0), je mozné zvysit
Gcinnost antikoagulace na hodnoty

INR 3,0-3,5.

U vSech nemocnych, kdy uvazujeme
o poufiti peroralnich antikoagulancif,
je tteba vyhody a nevyhody této lécby
konzultovat s pacientem. Podstatné
pro zahdjeni antikoagulaéni [é¢by je
zhodnoceni, nakolik je pacient scho-
pen bezpe¢né sndset dlouhodobou an-
tikoagulaéni lé¢bu s pravidelnymi kon-
trolami protrombinového casu.

4.1.6.1. Selfmonitoring INR u fibrilace

sini

K optimalizaci antikoagula¢nf 1é¢by |ze
vyuzit také monitorace INR pacientem
(selfmonitoring). V tom ptipadé je
tfeba, aby nemocny tuto metodu pre-
feroval a ptitom byl také schopen sa-
mostatné provddét testovani INR
(napf. ptistrojem CoaguCheck). Po-
uéeni a dobte spolupracujici pacienti
si v nékterych studiich na zakladé mo-
nitorace upravovali davky warfarinu
(selfmanagement). ZlepSeni spravné
kontroly antikoagulace miize pomoci
také vyskoleny pecovatel, napt. v ramci

péce ,HomeCare".

4.1.6.2. Riziko tromboembolizmu
u paroxyzmdlni vs perzistujici fibrilace

sini

Antitromboticka léc¢ba je indikovdna
u fibrilace sini paroxyzmalni, perzis-
tujici i permanentni. Riziko trombo-
embolizmu je u vSech typl pravdé-
podobné podobné. Je v8ak zndmo,
Ze pacientd s paroxyzmalni fibrilaci
sini bylo ve studiich s antitrombotic-
kou lé¢bou méné. Pfesné posouzeni
rizika kratkodobych atak fibrilace sinf
mohou ptinést jen studie s kontinudln{
monitoraci EKG u pacientl s implan-
tovanymi kardiostimulatory ¢i defibri-
latory s holterovskou funkci. Tyto stu-
die naznacuiji, Ze riziko tromboembolie
u kratkych atak fibrilace sini FS (asi do

5 hod) by mohlo byt nizsi.
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4.1.6.3. Riziko tromboembolizmu

u flutteru sini

Riziko cévni mozkové ptihody spojené
s flutterem sini bylo zkoumadno retro-
spektivné u velkého mnozstvi starsich
pacientl a bylo podobné jako riziko
spojené s fibrilaci sini. Kromé toho
je potieba vzit do dvahy koincidenci
obou uvedenych sifiovych arytmif. Pre-
vence tromboembolizmu u pacientd
s prokdzanym flutterem sinf by se tedy
méla Fidit stejnymi principy jako u pa-
cientd s fibrilaci sini.

4.1.7. Zvlastni klinické situace
4.1.71. Perioperacni antikoagulacnf
lécba — docasné preruseni antikoagulace
Pred krvdcivym operaénim zakrokem
je u nemocnych s fibrilaci sini ¢asto
nutné ukondit antikoagulacni lé¢bu.
Vétsina chirurgl vyZzaduje, aby hod-
nota INR byla pfed zakrokem < 1,5
nebo zcela v normé. Riziko zavaz-
ného krvaceni by mélo byt vzdy po-
rovnavano s rizikem tromboembo-
lie v pribéhu zmény antikoagula¢ni
lé¢by. Biologicky polocas warfarinu
je 36-42 hod, antikoagulaéni uci-
nek po ukonceni podavani pretrvava
4-5 dni. Naopak p¥i opétovném po-
danf je nutné pocitat s dvoudenni az
tiidenni latenci ndstupu Gc¢inku. War-
farin lze tedy vysadit 5 dnd pred pla-
novanou operaci a invazivni zakrok by
mél byt proveden v dobé poklesu INR
do subterapeutickych hodnot. Subte-
rapeutickd hodnota by méla trvat ma-
ximalné 48 hod, coz je obdobi nejniz-
$iho rizika vzniku tromboembolické
komplikace. Vyvstane-li potfeba ope-
race ¢i jiného zdkroku v dobé, kdy je
INR stale je3té zvyseno (> 1,5), |ze pro
normalizaci zvéazit peroralni podanf
nizké davky (1-2 mg) vitaminu K.

Radu mensich zakrokt je dnes
mozné provadét za neprerusené anti-
koagulace. Plati to napt. pro implan-
tace kardiostimulator( a defibrildtord,
u nichz je riziko krvacivych komplikacf
béhem podavani warfarinu nizsi nez
pfi uzivani nizkomolekuldrniho hepa-
rinu. Zélezi viak na pozadavcich kon-
krétniho pracovisté.

VL 2012-Supplt.indb 52

Pokud se prerusuje antikoagulaéni
[é¢ba u nemocnych s fibrilaci sini a me-
chanickou srdeéni chlopni nebo s vyso-
kym rizikem tromboembolie, je tfeba
vysazeni antagonistd vitaminu K pre-
klenout poddvanim nizkomolekuldr-
niho heparinu v preventivni davce, a to
den po vysazeni antikoagulaéni lé¢by
nebo pfi INR pod terapeutickym roz-
mezim. Po provedeném krvdcivém zd-
kroku, je-li stabilni hemostaza, je
vhodné vecer v den zdkroku nebo na-
sledujici den rdno podat udrzovaci
davku antikoagulancia (nikoli davku
nasycovaci) a u nemocnych se zvyse-
nym rizikem tromboembolie jesté pre-
kryt periodu subterapeutické hodnoty
INR nizkomolekularnim heparinem.

4.1.7.2. Perioperacni antitrombotickd
lécba u nemocnych indikovanych k dudlni
¢i trojkombinacni antitrombotické lécbé
U nemocnych, u nichz je planovan chi-
rurgicky zakrok, hrozi po ukonéenf po-
davani dudlni ¢i trojkombinaéni an-
titrombotické lé¢by vysoké riziko
sin-stent“ trombdzy s potencialné fa-
talnimi ddsledky (mortalita se pohy-
buje v rozmezi 2,5-21,4 %). Proto se
u téchto vysoce rizikovych nemocnych
s implantovanym stentem snazime chi-
rurgickému zakroku vyhnout (mini-
mélné 1 mésic u metalického stentu
a 1 rok u potahovanych stentt - DES).
Podobné by nemocnym, u nichz je
operace planovana v prabéhu nejbliz-
Sich 12 mésict, nemél byt implantovan
potahovany stent [43].

U nemocnych, ktefi vyzaduji pro-
vedenf urgentniho chirurgického za-
kroku, je tfeba antitrombotickou lé¢bu
individualizovat, a to na zdkladé od-
hadu rizika krvaceni provedeného chi-
rurgem a rizika ,in-stent“ trombdzy.
PFi nizkém a stfednim riziku krvacenf
se u dudlni antitrombotické medikace
doporuduje ponechat pouze podé-
vani kyseliny acetylsalicylové a pti vy-
sokém riziku krvdceni provést zakrok
pti uplném vysazeni dudlni antiagre-
gacni lécby. PFi vysokém riziku krva-
ceni a pti subakutni urgenci operace,
kdy je tieba dualni protidesti¢kovou
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[é¢bu zcela vysadit, se 7 dnli pred ope-
raci ukon¢i podavéni kyseliny acetylsa-
licylové, 5 dnl pred operaci clopidog-
relu a 3 dny pred operaci se slabnouci
protidesti¢kovy efekt nahradi inhibi-
torem glykoproteinu lIb/llla - integri-
linem nitrozilné v davce 2 pg/kg/min.
Tato infuze se 6-8 hod pfed planova-
nou subakutni operaci zastavi [44].
Pooperacné se vrati pivodni protides-
tickova lécba, a to co nejdFive.

U nemocného s trojkombinaénf an-
titrombotickou lé¢bou je tieba zvazit
pomér rizika tromboembolizace a ,,in-
stent” trombdzy. Pokud se zda vyssi ri-
ziko ,in-stent“ trombdzy, prechdzime
na stejnou strategii jako u dudlni pro-
tidestickové lé¢by. Zd4-li se vy33i riziko
tromboembolie, je doporuceno ukon-
¢it antitrombotickou [é¢bu tyden pred
operaci a po celou dobu tuto |é¢bu na-
hradit nizkomolekularnim heparinem
v |é¢ebnych davkach s poslednim po-
danim rano den pted operaci. Po ope-
raci pti nekrvacivém priibéhu podé-
vame co nejdFive nizkomolekuladrnf
heparin se znovuzavedenim trojkombi-
naéni antitrombotické 1é¢by. Je-li ope-
race urgentni a riziko krvacenf prevy-
Suje riziko ,in-stent” trombdzy (Zivot
ohrozujici traumata ¢i vitalni indi-
kace), je jedinym FeSenim podat des-
tickovy koncentrat.

®

4.1.7.3. Stabilni tepenné

onemocnéni

U nemocnych s fibrilaci sinf a stabil-
nim tepennym onemocnénim (atero-
sklerotické postiZzeni mozkovych, koro-
ndrnich & perifernich tepen), u nichz je
indikovana antikoagulaéni |écba, nenf
vhodné priddvat |écbu antiagregaéni.
Tato pfidatna lé¢ba jiz riziko cévni
mozkové pfihody nebo tromboembo-
lie ani infarktu myokardu déle nesni-
Zuje, ale naopak zvySuje riziko krvaci-

vych komplikaci.

4.1.7.4. Akutni korondrni syndrom
a/nebo provedend perkutdnni korondrni
intervence

Soucasnd doporuceni pro é¢bu akut-
niho koronarniho syndromu a/nebo
po provedené perkutanni koronarnf
intervenci s implantaci stentu pokla-
daji za optimalni dudlni antiagregacnf
[é¢bu kyselinou acetylsalicylovou s clo-
pidogrelem (4 tydny po implantaci ko-
vového stentu a 6-12 mésicli po im-
plantaci stentd potahovanych). Mé-li
nemocny fibrilaci sini se soucasné
zvysenym rizikem tromboembolie, je
treba, aby mu za téchto okolnosti byla
podavana trojkombinaéni antitrom-
boticka [é¢ba (warfarin + kyselina ace-
tylsalicylovd + clopidogrel). Prevalence
zdvazného krvaceni p¥i této trojkom-

a_________HEN )
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bina¢ni 1é¢bé je 2,6-4,6 % béhem prv-
nich 30 dnd a p¥i medikaci po dobu
12 mésici se zvySuje na 7,4-10,3 %.

Nejlepsiho poméru prospésnosti
a rizika krvaceni p¥i trojkombinaéni
lécbé je dosazeno pti jejim kratkém tr-
vani, nejlépe po dobu 1 mésice. Po-
tahovanym stentdim bychom se méli
u nemocnych indikovanych k anti-
koagulacnf 1é¢bé vyhnout a trojkombi-
nacni |é¢ba by se méla podavat jen po
krdtkou dobu s nadslednou protraho-
vanou kombinovanou lé¢bou warfari-
nem a jednim antiagrega¢nim prepara-
tem ve formé kyseliny acetylsalicylové
nebo clopidogrelu (tab. 7, 8).

4.1.7.5. Pldnovand korondrni intervence
P¥i planovani koronarni intervenci
(PCl) by pouzivani lékovych stentl
mélo byt omezeno na klinické nebo
anatomické situace, jako jsou dlouhé
l[éze, malé cévy, diabetes mellitus
apod., kde se ve srovnani s béznymi
kovovymi stenty dd cekat vyznamny
ptinos. Po 4 tydny by méla probihat
lé¢ba trojkombinaci (antagonisté vita-
minu K, kyselina acetylsalicylovd a clo-
pidogrel). Po provedeni pldnované ko-
rondrni intervence s pouZitim béznych
kovovych stentli by pacienti s fibrilaci
sini a stabilnim onemocnénim koro-
néarnich tepen méli podstoupit dlouho-

Zpusob Typ zavedeného
intervence stentu

elektivni metalicky

elektivn{ potahovany (DES)*
akutnf

vany (DES)

ASA - kyselina acetylsalicylova

6 mésicl

Tab. 8. Strategie antitrombotické lé¢by po zavedeni koronarniho stentu u nemocnych s FS s vice nez jednim rizikovym
faktorem dle CHA DS -VASc stratifikace (doporucend antikoagulaéni 1écba) a soucasné s nizkym az sttednim rizikem
krvaceni dle HAS-BLED stratifikace - skére 0-2.

Doporucend antitromboticka lé¢ba

1 mésic: trojkombinaéni antitromboticka lé¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5, ASA < 100 mg, clo-
pidogrel 75 mg/den)

dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)
3-6 mésich: trojkombinacni antitromboticka lé¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5, ASA < 100 mg,
clopidogrel 75 mg/den)
do 1 roku: dudlni lé¢ba warfarin + clopidogrel, nebo ASA ve stejném davkovani
dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)
metalicky/potaho- 6 mésict: trojkombinaéni antitromboticka lé¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5, ASA < 100 mg,
clopidogrel 75 mg/den)
do 1 roku: dudlni |é¢ba warfarin + clopidogrel, nebo ASA ve stejném davkovani
dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)

*pti pouziti DES uvolriujicich sirolimus, everolimus, tacrolimus - trojkombinacni [é¢ba 3 mésice, paclitaxel - trojkombina¢ni [é¢ba
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dobou (12mési¢ni) lécbu perordlnimi
antikoagulancii a k tomu dostavat bud
denni davku 75 mg clopidogrelu, nebo
alternativné denni davku 75-100 mg
kyseliny acetylsalicylové. Trojkombi-
nacni lécba (antagonisté vitaminu K,
kyselina acetylsalicylova a clopidogrel)
by se méla poddvat minimalné 1 mésic
po zaveden{ bézného kovového stentu,
ale pti zavedenf lékového stentu pod-
statné déle (vice nez 3 mésice u stentu
sirolimového, everolimového nebo
tacrolimového a nejméné 6 mésicl
u stentl vylucujicich paclitaxel). Poté
lze navédzat lé¢bou antagonisty vita-
minu K kombinovanou se 75 mg clopi-
dogrelu denné, nebo s 75-100 mg ky-
seliny acetylsalicylové denné.

4.1.7.6. Infarkt myokardu

U nemocnych s infarktem myokardu
bez elevaci ST usekl je doporucena
dudlni antiagregaéni lé¢ba kyselinou
acetylsalicylovou s clopidogrelem, ale
u nemocnych s fibrilaci sini se zvy3e-
nym rizikem tromboembolie by méla
byt soucasné také podavdna léc¢ba
antikoagula¢ni. V akutnim stadiu se
v jejim rdmci pouZivd predeviim niz-
komolekuldrni heparin. Implantace
potahovanych stentli by méla byt li-
mitovdna stejnym zplsobem, jako je
tomu pfi pldnované intervenci. V pfi-
padé pouziti potahovaného stentu (vy-
soké klinické a/nebo anatomické riziko
»in-stent“ trombdzy) pro antitrombo-
tickou lé¢bu plati stejnd pravidla jako
u planované intervence.

Akutni infarkt myokardu s eleva-
cemi ST segmentd je primdrné indiko-
van k perkutdnni intervenci, pted niz
je indikovano okamzité poddni kyse-
liny acetylsalicylové, clopidogrelu a he-
parinu. Pokud je pfi akutnim infarktu
myokardu zji$téna vyraznd tromboti-
zace infarktové tepny, je indikace od-
sati trombu a/nebo podani inhibitoru
glykoproteinu llIb/Illa. U nemocnych,
kteff jsou v té dobé v antikoagulaénf
[é¢bé s INR > 2,0, by inhibitory gly-
koproteinu Ilb/llla nemély byt podany,
jelikoz tato kombinace antitrombo-
tické 1é¢by by vyrazné zvysila riziko kr-
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vaceni. Po implantaci stentu by méla
byt podédvdna trojkombinaéni anti-
trombotickd |é¢ba (warfarin + kyselina
acetylsalicylova + clopidogrel) s inhibi-
tory protonové pumpy nebo s antago-
nisty H2-receptor po dobu nejméné
3-6 mésich. U nemocnych s nizkym ri-
zikem krvaceni (HAS-BLED skére 0-2)
by na tuto lé¢bu méla navazat dudlnf
[é¢ba (warfarin + clopidogrel/kyselina
acetylsalicylovd do 12 mésict od im-
plantace stentu), u nemocnych s vy-
sokym rizikem krvaceni (HAS-BLED
skére 2 3) se po 3-6 mésicich trojkom-
binaéni antitrombotické 1é¢by pokra-
¢uje v antikoagula¢ni [é¢bé samotnym
warfarinem.

Studie REDEEM ukazala, ze dabiga-
tran v maximalni davce 2krdt 150 mg
spolecné s dualni antiagregaci ved|
k absolutnimu zvyseni velkych krvaci-
vych komplikaci pouze do 1 % proti pla-
cebu pt¥i zachovaném klinickém efektu
v prevenci tromboembolie, coz doklada
vysokou bezpecnost této trojkombi-
nacni antitrombotické 1é¢by nemoc-
nych po akutnim infarktu myokardu.

4.1.7.7. Prevence gastrointestindlniho
krvdceni p¥i kombinované
antitrombotické lécbé

Vyskyt krvacivych komplikaci pfi kom-
binované antitrombotické [écbé je
vhodné omezit doprovodnou ochra-
nou zalude¢ni stény pomoci inhibitor(
protonové pumpy (IPP), antagonistd
H2-receptort nebo antacid. Inhibitory
protonové pumpy maji rozdilné vlast-
nosti a lékové interakce. Nékteré z nich
(omeprazol, lansoprazol, rabeprazol)
pati k mohutnym inhibitordim izoen-
zymu CYP 2C19, ktery pretvari clopi-
dogrel na aktivni metabolit, ¢imz do-
chézi ke snizenf jeho ucinku. V pripadé
pantoprazolu a esomeprazolu po-
dobny ucinek jednoznacné prokazéan
nebyl. U prasugrelu, nového ptipravku
z fady thienopyriding, je riziko téchto
komplikaci malé.

4.1.7.8. Akutni cévni mozkovd piihoda
Nemocni s akutni cévni mozkovou p¥i-
hodou maji nejvétsi riziko tromboem-
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bolie v prvnich 2 tydnech, ale anti-
koagulaéni lé¢ba podand v této dobé
moze vést k intrakranidlnimu krvaceni.
Pokud tito pacienti trpi fibrilacf sini,
méli by mit pfed poddnim antikoagu-
la¢ni terapie fadné korigovanou hy-
pertenzi. VySetfen( vypocetni tomogra-
fif ¢&i magnetickou rezonanci by mélo
u cévni mozkové ptihody vyloucit kr-
vacivou etiologii. P¥i vylouéeni mozko-
vého krvdceni maze byt antikoagulaéni
lé¢ba zahdjena po 2 tydnech od vzniku
akutni p¥thody.

Naopak u nemocnych s fibrilaci sini
a prechodnou mozkovou ischemii by
po vylouc¢eni mozkového krvaceni méla
byt antikoagulaéni [é¢ba zahdjena co
nejdFive.

4.1.7.9. Asymptomatickd cévni mozkovdi
pfihoda

Cévni mozkovd piithoda u pacientd s fib-
rilaci sinf je primarné embolického p(i-
vodu, zjidténi pFitomnosti asympto-
matickych vmetkl v mozku by proto
pomohlo ur¢it pacienty s vysokym rizi-
kem tromboembolie. Studie mozkového
snimkovani (CT/MRI) ukazuji, Ze u pa-
cient( s fibrilacf sinf je ve srovnéni's kon-
trolni skupinou se sinusovym rytmem
vy33i vyskyt cévnich mozkovych pihod.
U asymptomatickych pacientl nebo pa-
cientdl s predchozi mozkovou pfihodou,
kteFi jsou vystaveni vysokému riziku je-
jtho opakovant, |ze ultrazvukovym trans-
kranidlnim dopplerovskym vySetfenim
zjistit aktivni zdroj embolického rizika.

4.1.8. Kardioverze

Pred elektivni kardioverzi pro fibrilaci
sini trvajici déle nez 48 hod nebo FS
nezndmého trvani je indikovdna anti-
koagula¢ni lé¢ba. Na zakladé vysledkd
observa¢nich kohortovych studif by se
[é¢ba warfarinem (INR 2,0-3,0) méla
podavat nejméné 3 tydny pred kardio-
verzi a je3té nejméné 4 tydny po kardio-
verzi. Divodem je riziko tromboembo-
lie spojené s dysfunkci levé siné nebo
jejtho ouska (tzv. ,omrdcenim* levé
siné). Tromboprofylaxe se doporucuje
shodné u elektrické i farmakologické
kardioverze fibrilace sini. U pacientd
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s rizikovymi faktory tromboembolie je
tfeba pokracovat v [é¢bé warfarinem
trvale - bez ohledu na to, zda se po
kardioverzi sinusovy rytmus obnovil.

U pacientdl, u nich? je jasnd doba
vzniku fibrilace a jeji trvani nepfekra-
¢uje 48 hod, lze kardioverzi elektivné
provést pfi nitrozilnim podavéani ne-
frakcionovaného heparinu, po némz
nésleduje infuze nebo subkutannf po-
davani nizkomolekularniho heparinu.
U pacientd s rizikovymi faktory pro
cévni mozkovou ptithodu je tfeba po
kardioverzi zaéit s perordlni antikoa-
gulaéni terapii a pokracovat v ni do-
Zivotné. Podavani nefrakcionovaného
nebo nizkomolekularniho heparinu
by mélo pokracovat, dokud se INR
nedostane na terapeutickou droven
(2,0-3,0). U pacientdl bez rizikovych
faktort tromboembolie neni peroralni
antikoagulace zapottebi.

U pacient( s fibrilacf sinf trvajici déle
nez 48 hod a hemodynamickou nesta-
bilitou je tfeba provést okamZitou kar-
dioverzi a pted ni podat nefrakciono-
vany nebo nizkomolekuldrni heparin.
Po kardioverzi by se mélo zacit s per-
ordlni antikoagulaci a heparin by mél
byt podavan, dokud se INR nedostane
na terapeutickou droven (2,0-3,0). Tr-
vani peroralni antikoagulaéni 1é¢by
(4 tydny nebo celozivotné) bude zavi-
set na pritomnosti nebo absenci riziko-
vych faktort mozkové pfihody.

4.1.8.1. Kardioverze kontrolovand
Jjicnovou echokardiografii (TEE)

Obvykle 3tydennf peroralni antikoagu-
la¢ni terapii pred kardioverzi Ize zkra-
tit, pokud se p¥i jicnové echokardio-
grafii nezjisti zddnd sraZenina v levé
sini ani v ousku levé siné (viz studie
ACUTE). Kromé pritomnosti sraze-
niny v ousku nebo jiné ¢asti levé siné
srdecni toto vysetfeni prokazuje také
tzv. spontanni echokontrast nebo
tzv. komplexniplatvpribéhu aorty. Je-li
k dispozici zkuseny personal a nalezité
vybaveni, doporucuje se kardioverze za
pomoci jicnové echokardiografie jako
alternativa k 3tydenni antikoagulaéni
terapii pred kardioverzi.
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Pokud jicnova echokardiografie ne-
zjisti Zddnou sraZeninu v levé sini, mél
by byt pred kardioverzi podan nefrak-
cionovany nebo nizkomolekuldrni he-
parin a po ni by se s jeho podavanim
mélo pokracovat, dokud neni s per-
oralni antikoagulaci dosazeno cilové
hodnoty INR. Jestlize jicnova echokar-
diografie pritomnost srazeniny odhali,
je tfeba zahdjit [é¢bu warfarinem (INR
2,0-3,0) a po nejméné 3 tydnech této
terapie echokardiografické vysettenf
zopakovat. Pokud je zjevné, Ze se sra-
Zenina rozpustila, |ze kardioverzi pro-
vést. Po nf je treba doZivotné pokraco-
vat v perordlni antikoagulaéni 1é¢bé.
Je-li srazenina stdle patrna, lze namisto
kontroly srde¢niho rytmu zvolit strate-
gii kontroly srde¢ni frekvence.

4.2. Kontrola srde¢niho rytmu
4.2.1. Kontrola rytmu vs kontrola
frekvence
Kontrola srde¢nf frekvence je indiko-
vana jako terapie prvni volby u viech
nemocnych vySetfovanych pro nové
vzniklou fibrilaci sinf, a to nejméné
do doby, nez mtzeme provést kardio-
verzi, popt. tam, kde je kardioverze ne-
Uspésnd nebo nevhodnd. P¥i déletrva-
jici fibrilaci je racionalnim postupem
ucinit alespori 1 pokus o nastoleni si-
nusového rytmu, 2. moznosti je akcep-
tovat fibrilaci sini jako permanentnf
s dlirazem na antitrombotickou lé¢bu
a kontrolu frekvence. Rozhodnutf uci-
nit pokus o nastoleni sinusového rytmu
by mélo byt zaloZeno na tizi symptomd,
na pFitomnosti strukturdlniho one-
mocnén{ a na potencidlnim riziku anti-
arytmické |é¢by. | v pfipadé strategie
kontroly rytmu je zapottebi v medikaci
kontrolujici frekvenci pokrac¢ovat do
nastoleni stabilntho sinusového rytmu
(jako prevence vysoké tepové frekvence
v ptipadé rekurentni fibrilace).
Kontrola frekvence je dle posled-
nich studif (AFFIRM 2002 [45], RACE
2002 [46] a AF-CHF 2008 [47]) mini-
malné srovnatelny postup s kontrolou
rytmu. Diky jejich vstupnim kritériim
(pramérny vék 70 let, nizsi ejekeni
frakce levé komory jen u 25 % nemoc-
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nych) ale nelze tyto zavéry prenést na
vSechny pacienty. Zejména mladsi pa-
cienti, vyznamné symptomaticti pa-
cienti ¢i pacienti se srde¢nim selhdnim
maji vyrazny prospéch ze sinusového
rytmu. Antiarytmika u nich vsak vétsi-
nou sinusovy rytmus neudrzi a je nutna
nefarmakologicka lé¢ba. Naopak pro
star$i (> 70 let) a minimdlné sym-
ptomatické pacienty je [é¢bou volby
kontrola frekvence. Inicidlné zvolend
strategie se vSak mutze ukdzat jako ne-
Uspésnd, a pak je nutné prejit na alter-
nativni pristup.

4.2.2. Akutni kontrola rytmu -
konverze na sinusovy rytmus

Ataky paroxyzmdlni fibrilace sinf ¢asto
konéi spontdnné, az v 50 % se tak
stane do 24 hod. Na druhé strané
¢asna lé¢ba md vyssi pravdépodob-
nost Uspésnosti a nizsi pravdépodob-
nost embolické komplikace. Pro zvlad-
nuti akutni arytmie je dalezitd [é¢ba
zakladntho onemocnéni, napt. srdec-
niho selhavani, hypertyreézy, broncho-
pulmondlni infekce, digitalisové intoxi-
kace apod.

Konverze na sinusovy rytmus lze do-
sdhnout pouzitim antiarytmik ¢i elek-
trickym vybojem. Vybér metody zé-
lezi na posouzeni vyhod a nevyhod
obou postupt. Elektrickd kardioverze
je Gcinnéjsi a plsobi okamzité, ale vy-
Zaduje celkovou anestezii. U farmako-
verze nelze predikovat ¢as verze, muze
se objevit proarytmicky ¢i negativné
inotropni efekt antiarytmik.

Ptred provedenim kardioverze je
nutné dodrzovat zdsady prevence
tromboembolie (viz kapitola 4.1.8.).

4.2.2.1. Elektrickd kardioverze

Elektrokardioverze v kratkodobé cel-

kové anestezii je nejefektivnéjsi a nej-

bezpecnéjsi zplisob restituce sinuso-
vého rytmu.

Indikace k vykonu lze rozdélit na
akutni a elektivni:

e akutni: u pacientt s fibrilaci sinf, kdy
rychlou komorovou odpovéd nelze
promptné potlacit farmakologicky,
coz vede k hemodynamické desta-

1S55




1 INEEE

Fibrilace sini. Doporuéeny diagnosticky a lé¢ebny postup Ceské kardiologické spole¢nosti

®

Zpusob Typ zavedeného

intervence stentu

elektivni metalicky,
potahované stenty
by se nemély
pouZzivat

akutni metalicky,

potahované stenty
by se nemély
pouzivat

v pfipadé pouzitf
potahovaného
stentu (DES)

ASA - kyselina acetylsalicylova

Tab. 9. Strategie antitrombotické lé¢by po zavedeni korondrniho stentu u nemocnych s FS s vice nez jednim rizikovym
faktorem dle stratifikace CHA DS,-VASc (doporucena antikoagulacni lécba) a soucasné s vysokym rizikem krvédceni
dle stratifikace HAS-BLED - skére 2 3.

Doporuéend antitromboticka lé¢ba

2-4 tydny: trojkombina¢ni antitromboticka lé¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5, ASA < 100 mg,
clopidogrel 75 mg/den)
dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)

4 tydny: trojkombina¢ni antitromboticka lé¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5, ASA < 100 mg,
clopidogrel 75 mg/den)
do 1 roku: dudlni |é¢ba warfarin + clopidogrel, nebo ASA ve stejném dévkovani
dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)
3-6 mésici: trojkombinac¢ni antitrombotickd lé¢ba (warfarin s INR 2,0-2,5, ASA < 100 mg,
clopidogrel 75 mg/den)

dlouhodobé: warfarin (INR 2,0-3,0)

vernakalant

Tab. 10. Ué&inn4 lé&iva k farmakologické verzi fibrilace sini.

Latka Intravenézné Perorilné

amiodaron 5 mg/kg béhem 60 min, poté 50 mg/hod 1,2-1,8 g/den do 10 g
propafenon 2 mg/kg béhem 10-20 min 450-600 mg
flecainide 2 mg/kg béhem 10-20 min 200-300 mg

3 mg/kg i.v. béhem 10 min, pfi selhdn{ -
dal3i davka 2 mg/kg po 15 min

bilizaci, tj. srde¢nimu selhani, myo-
kardialni ischemii, symptomatické
hypotenzi; u pacient( s fibrilaci sinf
a preexcitacf;

e elektivni: u pacientd s fibrilaci sinf
jako soucdst |écby ke kontrole rytmu.

Pied vykonem je tfeba zkontrolovat,
zda pacient spliiuje predpoklady k vy-
konu: musi byt nala¢no, musi byt pro-
vedeno fyzikalni vySetfeni, musi dat in-
formovany souhlas, musi u néj platit
dtikazy ucinné antikoagulace (ucinné
INR), musi mit normdlni koncent-
raci iontd (kalium), musi byt k dispo-
zici monitorované |zko s vybavenim
ke kardiopulmondlnf resuscitaci a in-
travendzni linka a kratkodoba celkova
anestezie by méla byt vedena nejlépe
anesteziologem. Elektrickou kardio-
verzi |ze provést ambulantné, pacient
by mél byt monitorovdn minimalné
3 hod.

PF#i provadéni elektrické kardioverze
preferujeme bifdzicky vyboj o energii
100-150] (2. vyboj 200 ) p¥ed vybojem

1556

monofazickym (energie 200 J, 2. vyboj
360 J) [48]. Nutnd je dostate¢nd pfi-
prava kiize, tésny kontakt ke snizenf ni-
trohrudni impedance, synchronizace
defibrilatoru s vinou R. Optimalnf ve-
likost elektrod pro dospélé je 8-12 cm
v priméru. Anteroposteriorni umis-
ténf elektrod (vpravo parasternalné -
pod levou lopatkou) je tGcinnéjsi nez
pozice anterolateralni (vpravo para-
sterndlné - stredni axilarni ¢ara) [49].
Mezi jednotlivymi vyboji by mél byt do-
drZen interval alespori 3 min. U pa-
cientd, jimz byl implantovan kardio-
stimuldtor ¢i kardioverter-defibrildtor
(ICD), by elektrody mély byt nejméné
8 cm od baterie pfistroje, u kterého by
po kardioverzi méla byt zkontrolovana
spravnost funkce. Elektrickou kar-
dioverzi Ize provést i specidlni intrakar-
didlni elektrodou, vykon se v3ak dnes
Jiz provadf jen vyjimecné.

Vyskyt komplikaci v souvislosti s vy-
konem je nizky. Riziko tromboembo-
lie u adekvdtné antikoagulovanych pa-
cientd je 0-1 % [50]. Casté je popalenf
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kdze. Maligni komorové arytmie (fib-
rilace komor, komorovd tachykardie)
se mohou vyskytnout obzvlast pfi in-
toxikaci digitalisem, hypokalemii ¢i
nespravné synchronizaci vyboje. Bra-
dykardie byvaji zejména u pacientd se
sick sinus syndromem, se sinusovou
zastavou po vyboji i s event. absenci
ndhradniho rytmu.

Okamzita uspéSnost se pohybuje
mezi 85 a 95 %. K faktordm, které
Uspésnost ovlivriuji, patii délka trvani
fibrilace pfed kardioverzi, vék pacienta,
velikost levé siné a jeji dysfunkce, chlo-
penni vady. Rozlidujeme rekurenci fib-
rilace sini okamzitou (minuty po kar-
dioverzi), ¢asnou (béhem 5 dnd po
kardioverzi) a pozdni.

Vy$3i Uspésnosti |ze dosdhnout pre-
medikaci antiarytmicky [51,52]. Tato
premedikace také snizuje vyskyt ¢as-
nych recidiv arytmie po tispésné kardio-
verzi. Vhodnd jsou stejnd antiarytmika,
jaka jsou indikovana k farmakologické
verzi (propafenon, flecainid, amioda-
ron, sotalol). U pacient{l se zavaznéj-
$im strukturdlnim onemocnénim srdce
ma z bezpe¢nostnich divodd prednost
podani amiodaronu. Vzhledem k riziku
vzniku malignich komorovych arytmii
je elektricka kardioverze kontraindiko-
vana pfi intoxikaci digitalisem. Pokud
je sérova koncentrace digoxinu v tera-
peutickém rozmezi, neni nutné pred
elektivnf kardioverzi terapii prerusovat.
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Tab. 11. U¢inna lé¢iva k udrzeni
sinusového rytmu.

Latka Davka

propafenon  150-300 mg 3krat denné
sotalol 80-160 mg 2krat denné
flecainid 100-200 mg 2krat denné
amiodaron 200 mg Tkrat denné
dronedaron 400 mg 2krat denné

4.2.2.2. Farmakologickd kardioverze
Vyhodou farmakologické verze proti
elektroverzi je odpadnuti problému
s anestezii. Farmakologickd kardio-
verze by méla byt provadéna za hos-
pitalizace a pfi EKG monitorovani.
Uspésnost zélezi na délce trvani fibri-
lace sini - u nové vzniklé se tspésnost
verze pohybuje okolo 70 %, u perzis-
tujici formy okolo 35 %. Antiarytmika
tfidy IC acinkujf rychleji, ale neméla
by byt podavana v ptipadé srdec-
niho selhdni ¢i akutni ischemie. Vyho-
dou antiarytmik Ill. t¥idy je moZnost
poddni i pFi pFitomnosti struktu-
ralnfho onemocnéni a p¥i obéhové
nestabilité.

®

Nové lze k verzi fibrilace sinf trvajicf
méné nez 7 dnd pouZit novy lék verna-
kalant, ktery selektivné zpomaluje ve-
deni a prodluzuje repolarizaci v srdec-
nich sinich. Po intravendzni aplikaci
ma eliminacni polocas kolem 2 hod;
po jeho poddni nebyly zaznamenany
komorové proarytmické tcinky. V pub-
likovanych studiich dosahl akutni kon-
verze na sinusovy rytmus v asi 50 %
oproti placebu ¢ amiodaronu, median
do konverze byl 12 min, s nizkym pro-
centem rekurence a minimdlnimi ne-
zadoucimi Gcinky (nej¢astéji poruchy
chuti) [53,54]. Studie s perordlnim
vernakalantem probihaji. Antiarytmika
doporucend pro farmakoverzi ukazuje
tab. 10.

4.2.2.3. Jednordzové pouZiti
antiarytmika pri obtizich (pilulka

v kapse, ,,pill-in-the-pocket®)

U vyrazné symptomatickych nemoc-
nych, a ptitom relativné mélo ¢astych
obtizich (nékolikrdt ro¢né az Tkrat mé-
si¢né), lze zkusit podavani antiaryt-
mik jen pt¥i obtiZich. Byl popsadn ptiz-
nivy ucinek jedné davky propafenonu

74dné nebo minimalni SOS

l

vyznamné SOS

-

r AH _l ICHS SS
+— HLK- HLK +
flekainid/profapenon/ l
/sotadol (dronedaron®) sotadol
(dronedaron*) (dronedaron*)
‘ ﬁ -

Obr. 1. Antiarytmicka 1é¢
onemocnéni.

SOS - strukturalni onemocnéni srdce, AH - arteridlni hypertenze, ICHS -

ba k udrzeni sinusového rytmu u riznych zakladnich

ische-

micka choroba srdecni, SS - srde¢ni selhani, HLK - hypertrofie levé komory sr-

de¢ni > 14 mm.

*u vybranych nemocnych, po zvdzeni alternativnich zpGsobfi 1é¢by
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(300-600 mg, zpocdtku je vhodnd
spise nizsi davka) a flecainidu
(200-300 mg). Pacienti by neméli mit
vyraznéjsi strukturdlni onemocnéni
srdce. Je nutné ovéfit bezpeénost léciva
nejprve podanim ve zdravotnickém za-
fizeni za monitorace EKG. Parenteralni
podani neni predikci bezpeénosti na-
sledného perordlniho podéni. Protoze
jsou popsdny ndsledné bradykardie, mél
by byt vyloucen syndrom chorého sinu.

4.2.3. Dlouhodobd kontrola rytmu
Hlavni motivaci antiarytmické kontroly
rytmu je snizeni symptomd. Uspés-
nost antiarytmik v udrZenf sinusového
rytmu je ale nizkd a klinicky dspésnou
terapii mize byt jen redukce obtizi (eli-
minace dosdhneme jen vzadcné). Pro-
arytmické a extrakardidlni nezadoucf
Gcinky jsou c¢asté a spise nez tispésnost
je tfeba mit na zieteli bezpecnost |é¢by.
Pred podanim jakéhokoli antiarytmika
je tfeba zjistit pfitomnost kardiovas-
kularniho ¢ jiného onemocnént, které
muze byt podkladem vzniku arytmie.
Pokud je to mozné, ma byt vyvoldva-
jici pFi¢ina upravena nebo lé¢ena. Po
prvni zjidténé epizodé fibrilace sinf nenf
obvykle nutna preventivni |é¢ba. Po-
dobné neni prevence nutna u ojedi-
nélych, mélo symptomatickych atak
fibrilace sini. U téchto nemocnych je
také mozné jednorazové poddnf anti-
arytmika (nejcastéji propafenonu)
v pfipadé vzniku obtizi.

K prevenci castych a symptoma-
tickych atak fibrilace sini vyuZivame,
podobné jako u farmakoverze, anti-
arytmika t¥id IC a Ill (tab. 11). U ta-
chyarytmii se spolupodilem aktivace
sympatiku poddvame beta-blokatory.
K udrzeni sinusového rytmu u osob
bez organického srde¢niho onemoc-
néni je vyuzivdn propafenon, sotalol,
novéji i dronedaron. U nemocnych
s dysfunkci levé komory a pti organic-
kém srde¢nim onemocnéni (zvlasté is-
chemické chorobé srdec¢ni) ma své
vyhody pouzivani amiodaronu. Anti-
arytmickou terapii k udrZeni sinuso-
vého rytmu u riiznych zakladnich one-
mocnéni ukazuje obr. 1. Amiodaron
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redukuje frekvenci recidiv fibrilace sinf
vyznamnéji nez propafenon, sotalol
a dronedaron, ale i tak se po 1. roce
sledovani daff udrzet sinusovy rytmus
u maximalné 60 % nemocnych a po
4 letech sledovani u 30 % nemocnych.

4.2.3.1. Novd antiarytmika

Na nas trh nové uvedeny dronedaron
(analog amiodaronu bez jodové sku-
piny) mad dobry bezpeénostni profil,
jeho efektivita viak nedosahuje amio-
daronu a spiSe se pohybuje na trovni
propafenonu a sotalolu. Byl testo-
van v Fadé klinickych studif (tab. 12)
a jako prvni antiarytmikum ve stu-
dii ATHENA [53] redukoval jako pri-
marni vysledny ukazatel i mortalitu
a hospitalizace z kardiovaskularnich

vy

pric¢in. V nasledné analyze studie byl
v dronedaronové vétvi prokazan i po-
kles rizika vzniku mozkové ptihody
(o 34 %, za standardni antitrombo-
tické 1é¢by) [54].

Nejcastéjsi nezddouci Ucinek 1é¢by
dronedaronem pfedstavuji gastroin-
testinalni problémy (prdjem, nauzea,
zvracenf{). Vzacné byla popsana plicni
toxicita a pFipady akutniho jaterniho
selhanf vyzadujici transplantaci.

Na zakladé provedenych studii
(hlavné studie ATHENA) byl drone-
daron schvdlen americkou i evrop-
skou lékovou agenturou k [é¢bé neper-
manentnf{ fibrilace sini u nemocnych
s ejeken( frakei levé komory > 35 %

®

a v doporucenich Evropské kardiolo-
gické spole¢nosti (ESC) pro lé¢bu fib-
rilaci sini [2] ziskal dronedaron diky
vynikajicimu bezpeénostnimu profilu
dominantni postaveni v jejich anti-
arytmické terapii (1ék prvni volby, mimo
nemocné s tézkym srdec¢nim selhanim).

Po uspéchu ve studii ATHENA byla
zahdjena i studie PALLAS [56], a to
u pacientl s permanentni fibrilacf
a kardiovaskuldrnimi rizikovymi para-
metry. Tato studie byla v8ak v ¢ervenci
roku 2011 predcasné ukoncena kvili
signifikantnimu nérastu kardiovas-
kularnich p¥ihod jak ve slozenych pri-
mérnich ukazatelich (zavazné kardio-
vaskuldrni pfihody a kardiovaskularni
hospitalizace nebo dmrti), tak i ve vy-
skytu srde¢niho selhani, mozkové pti-
hody a kardiovaskularni hospitalizace.

Pfinosy a rizika podavéani droneda-
ronu byly v zafi roku 2011 Evropskou
l[ékovou agenturou prehodnoceny
a pouziti dronedaronu bylo omezeno
na nemocné s paroxyzmalni nebo per-
zistentni (po Uspésné kardioverzi) fib-
rilaci sini, navic po zvaZeni alternativ-
nich moznosti [é¢by (obr. 1). Nesmf
byt poddvan nemocnym se srde¢nim
selhanim ¢i systolickou dysfunkci levé
komory, s permanentnf fibrilaci (trva-
jici = 6 mésicl) a u pacientl s projevy
jaterni nebo plicnf toxicity v souvislosti
s event. d¥ivéjsim podavanim amioda-
ronu. Doporucuje se monitorovat stav
pacienta, pti recidivé fibrilaci je do-

poruceno zvazit preruseni terapie. Je
pravdépodobné, Ze po podrobnéjsich
analyzach uvedenych studii bude in-
dikace k podavdni dronedaronu dale
upfesnéna.

4.2.3.2. Volba antiarytmika

Volba léku je také zavislda na riziku
proarytmického vlivu a nezadoucich
ucinkd antiarytmik (tab. 13). Zavazny
proarytmicky vliv je vzacny u pacientd
s normalni funkci komor, bez brady-
kardie a prodlouZenf intervalu QT.
U antiarytmik tfidy IA a Il (hlavné so-
talolu) je mozné prodlouZeni intervalu
QT se vznikem komorovych arytmii
typu torsade de pointes. Délka inter-
valu QTc by pfi 1é¢bé témito léky ne-
méla prekrocit 500 ms. U antiaryt-
mik tfidy IC by prodlouzeni intervalu
QRS nemélo presahnout 25 %. P¥i po-
davani antiarytmik I. tFidy by mélo byt
zvazeno soucasné podavani beta-blo-
katord k prevenci rychlého atrioven-
trikularniho vedeni pti vzniku flutteru
sini. Ve viech ptipadech je nutné sle-
dovat nezadouci dcinky [é¢by a pravi-
delné monitorovat hladiny minerdld
a renalni funkce (renalni insuficience
vede k akumulaci léku a predisponuje
k proarytmii), v ptipadé [é¢by amio-
daronem také funkci $titné zlazy (po
3-6 mésicich). Vzhledem k nové po-
psanym moznym rizikiim droneda-
ronu je doporuceno monitorovat sr-
decni, jaterni a plicni funkce. Jaterni

ovéren{ davek, prevence recidiv fibrilace sini po

kontrola frekvence u permanentni fibrilace

Vysledky

optimalni ddvka 2krat 400 mg denné, prodlouzenf
doby do recidivy fibrilace sini z 5 na 60 dnt
snizeni frekvence béhem 24hodinové monitorace
0 12 tepd/min a frekvence p¥i zatéZi o 25 tepl/min
snizeni vyskytu recidiv fibrilace 0 22 %

snizenf vyskytu recidiv fibrilace 0 27 %

srdecni selhant, ejekeni frakce levé komory < 35 %

.
1

hospitalizace z kardiovaskularnf p¥iciny ¢ dmrt

Gcinnost u pacientl s permanentni fibrilaci a dal$imi

Tab. 12. Klinické studie s dronedaronem.
Nazev Indikace
DAFNE
kardioverzi
ERATO
EURIDIS prevence recidiv fibrilace sini a flutteru
ADONIS prevence recidiv fibrilace sinf a flutteru
ANDROMEDA
ATHENA
DIONYSOS srovnani s amiodaronem
PALLAS*
rizikovymi parametry
*predbéznd data

predcasné ukoncena, zvySend mortalita v dasledku sr-

decéniho selhani

snizenf rizika kardiovaskularni mortality i hospitalizaci
024%

nizsi Gcinnost, lepsi bezpecnostni profil

predc¢asné ukoncena, zvysené riziko kardiovaskuldrnich
nezadoucich ucinkd
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amiodaron

dronedaron

flecainid

propafenon

sotalol

Antiarytmikum Mozné vedlejsi Géinky

fotosenzitivita, dysfunkce Stitné zlazy, plicnf toxicita,
polyneuropatie, bradykardie, TdP (vzacné), jaterni toxi-
cita, o¢ni komplikace

gastrointestinalni obtiZe, bradykardie, zvy3eni koncent-
race pti podavani inhibitorli CYP3A4, zvySeni koncent-
race dioxinu; elevace hodnoty kreatininu (bez ovlivnéni
renalnich funkcf); moznd jaternf a plicni toxicita
komorova tachykardie, srde¢ni selhani, konverze do
flutteru sinf s rychlou komorovou odpovédi

komorovd tachykardie, srde¢ni selhdni, konverze do
flutteru sini s rychlou komorovou odpovédi

TdP, srde¢ni selhdnf, bradykardie, bronchospazmus

Tab. 13. Antiarytmika ke kontrole srde¢niho rytmu a jejich mozné vedlejsi dcinky.

Hlavni kontraindikace
hyperfunkce stitné Zlazy, precitlivélost na jéd

srde¢ni selhani, systolicka dysfunkce levé komory, per-
manentni fibrilace sini, clearence kreatininu < 30 mg/ml

clearence kreatininu < 50 mg/ml, ICHS, nizkd ejeként
frakce levé komory
ICHS, nizka ejekéni frakce levé komory

vyznamnd hypertrofie levé komory, systolické srde¢ni
selhanf, preexistujici prodlouZeni intervalu QT, clea-
rence kreatininu < 50 mg/ml

TdP - torsade de pointes, ICHS - ischemicka choroba srdeéni

testy (ALT) je vhodné provadét pied
nasazenim dronedaronu a po ném
a dale po mésici, po 1/2 roce uzivan{
kazdé 3 mésice.

4.3. Kontrola frekvence

4.3.1. Akutni kontrola srdeéni
frekvence

Rychla frekvence komor pf#i fibrilaci
sini maze byt pficinou obtizi ¢&i he-
modynamické zdvaznosti arytmie.
V téchto ptipadech je vhodné rychlé
zpomaleni srde¢ni frekvence podanim
bradykardizujici medikace. V méné
zdvaznych pfipadech Ize podat beta-
-blokatory nebo verapamil perordlné
a zpomalit srdeéni frekvenci béhem né-
kolika hodin. P#i vyraznéjsich obtizich
je vhodna intravendézni lé¢ba. Cilem
akutniho zpomalenf je obvykle dosa-
Zeni klidové frekvence 80-100/min. Z&-
leZi na vychozi frekvenci, nékterym pa-
cientdim stadi i mirnéjsi zpomalent, jini
zGstavaji symptomaticti i pfi popsa-
nych hodnotéch.

P¥i pravidelné akci komor a pode-
zrenf na flutter sini s akci komor 2 : 1
Ize ke kratkodobému zpomaleni podat
adenosin (12-18 mg i.v. jako rychly
bolus). Dojde k rychlému zpomalenf
az zablokovani atrioventrikularniho
prevodu na nékolik sekund, po tuto
dobu jsou sitiové viny na zdznamu EKG
lépe patrné (tzv. ,demaskovdni flut-
teru“). OvéFeni diagndzy je dulezité
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pred event. indikaci nefarmakologické
lécby (katetriza¢nf ablace).

Pokud je naopak frekvence komor
pri fibrilaci sini p¥ilis pomald a pacient
je symptomaticky, Ize doc¢asné podat
atropin (0,5-2 mg i.v.). Za klidovych
podminek v8ak pacienti pomalejsi akci
vétsinou toleruji. P vyrazné bradykar-
dii, at uz se jednd o fibrilaci sini s po-
malou akei komor, ¢i tplnou AV blo-
kddou s ndhradnim junkénim rytmem,
byva pak nutné zavedeni docasné ko-
morové kardiostimulace.

Intravendzni kontrola frekvence je
vhodnd, pokud neindikujeme kardio-
verzi ¢i medikamentézni verzi. Davo-
dem mdze byt nevhodnost kardioverze
zapticinéna chybéjici nebo nedostatec-
nou predchozi antikoagulaéni [é¢bou
pfi nejasném trvani fibrilace sini ¢i tr-
vani nad 48 hod. Lze také kombinovat
nejprve zpomaleni komorové frekvence
a nasledné provedenf kardioverze. Je
pak tfeba mit na paméti pf¥ipadné ne-
Zadouci uc¢inky kombinované antiaryt-
mické medikace.

4.3.2. Dlouhodob4 kontrola srdeéni
frekvence

4.3.2.1. Intenzita kontroly srdecni
frekvence

Zékladem lécby fibrilace sinf je kontrola
frekvence spolu s prevenci tromboem-
bolickych pfihod. Kontrolou frekvence
[é¢bu zac¢indme. Pouzivame ji viak i pfi

kontrole rytmu, aby p¥i recidivach fib-
rilaci nebyla frekvence komor vysokd.
Pokud pacient z{istavd symptomaticky
i pfi méné intenzivni kontrole rytmu,
mdme zvazit kontrolu frekvence.

Stale nenf jasné, jakd frekvence
komor by pf¥i fibrilaci sini méla byt ta
spravna. Podle starsich verzi guideli-
nes byla doporucovana klidova srdeénfi
frekvence 60-80/min a pfi mirné zatézi
90-115/min [1,44]. Tato doporuceni
véak byla jen arbitrarni a neopirala se
o zavéry ze studii. Nebylo také jasné,
zda se mame Fidit jen hodnotami zjisté-
nymi na jednordzové kiivce EKG, nebo
zda mame dosazenf frekvence ovérovat
holterovskou monitoraci EKG ¢i ergo-
metrii. Data ze studii porovndvajicich
kontrolu rytmu a kontrolu frekvence
neprokdzaly jasné, Ze by intenzivnéjsi
kontrola frekvence byla spojena s nizsf
morbiditou. Studie RACE Il [57] po-
rovnévala intenzivni kontrolu frekvence
(strict control) s cilem dosdhnout kli-
dové frekvence < 80/min a mirnéjsi
kontrolu frekvence (lenient control),
kde byla cilovou metou frekvence
< 110/min. Primérni kombinovany vy-
sledny ukazatel (4mrti z kardiovasku-
larni pticiny, hospitalizace pro srdeé¢nf
selhani, CMP, systémova embolizace,
krvdceni, zivot ohrozujici arytmie) se
pfi obou postupech vyznamné neli-
Sil (3lety vyskyt 12,9 % pfi méné inten-
zivni vs 14,9 % pti intenzivni kontrole).
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Dosazenf intenzivni kontroly v8ak bylo
podstatné obtiznéjsi a vyzadovalo da-
leko ¢astéjsi kontroly.

Na zadkladé téchto ndlezll evrop-
ska guidelines doporucuji jako vychozi
postup dosazeni klidové frekvence
< 110/min. Pokud obtize nemocného
pretrvavaji, zejména s li¢enim stdle
rychlé akce, je vhodna intenzivnéjsi
kontrola. Ta je indikovana také v pfi-
padé, kdy dochdzi ke zhorSovani funkce
levé komory s moznym podilem rychlé
akce komor pti fibrilaci sini. P¥i inten-
zivn{ kontrole frekvence je vhodné sle-
dovat efekt |é¢by pomoci holterovské
monitorace EKG, pfi trvajicich obtiZich
béhem zatéZze pak pomoci ergometrie.

V americkych dodatcich k doporu-
¢enim [3] se uvddi, ze vysledky studie
RACE Il u pouhych 614 pacienti s do-
sazenim 81 ptihod nemohou byt do-
state¢né pro definitivni rozhodnuti. Na
zakladé viech zatim dostupnych dat se
ukazuje, Ze dosazeni hodnot klidové
frekvence < 110/min nenf hor$im po-
stupem nez dosazen{ hodnot < 80/min.
Hranice 110/min a 80/min je viak po-
mérné Sirokd. Existuji pripady vzniku dys-
funkce levé komory i pti srde¢nich frek-
vencich kolem 110/min. U pacientd, ktef{
na medikaci dobfe reagujf, je mozné se
snaZit o dosazeni frekvence mezi obéma
hodnotami, spiSe < 100/min.

4.3.2.2. Farmakologickd kontrola
frekvence

Pro kontrolu srde¢ni frekvence se vyuZi-
vaji bradykardizujici blokdtory kalcio-
vych kandlt (verapamil, diltiazem),
beta-blokatory, digoxin a pfi srdec¢-
nim selhdnf také amiodaron. Novéji je
mozné vyuzit i dronedaron, ktery vak
dosud neni vhodny pro permanentni
fibrilaci sini. Vybér konkrétniho prepa-
ratu a formy jeho aplikace zalezi hlavné
na formé fibrilace, naléhavosti snizeni
frekvence, komorbiditdch a p¥itom-
nosti strukturdlniho srdeéniho one-
mocnénfi (tab. 14). U paroxyzmdlni fib-
rilace sinf Ize vyuzit antiarytmika, kterd
umoznuji kontrolu rytmu i frekvence
(sotalol, dronedaron, amiodaron).
U malo aktivnich pacient( Ize 1é¢bu za-

1560
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hgjit digoxinem. Ten v3ak nekontroluje
frekvenci p¥i zatézi. Amiodaron je pro
¢etné nezddouci Gcinky mozné pouzit
ke kontrole frekvence jen u pacientd,
u kterych neni dostateé¢nd jind lécba.
U permanentni fibrilace sini a selhanf
medikace digoxinu s beta-blokatory je
tfreba zvézit kontrolu frekvence nefar-
makologickou [1].

U casti pacient( je frekvence komor
pti fibrilaci sini nevyrovnana a st¥ida
se rychla a pomald akce. V téchto pfi-
padech byvd nezbytné doplnit anti-
arytmickou medikaci zavedenim kar-
diostimulatoru. Pokud nedosdhneme
tc¢inné kontroly frekvence ani pfi kom-
binované |é¢bé, je zapotiebi zvézZit ne-
farmakologickou lé¢bu (neselektivn(
katetriza¢ni ablace AV junkce s nasled-
nou implantaci kardiostimuldtoru).
Sttidan{ rychlé a pomalé akce pfi fib-
rilaci sinf je treba odlisit od paroxyz-
malni formy fibrilace sini's rychlou akef
komor a pauzami po verzi na sinusovy
rytmus (,posttachykardickymi pau-
zami“). Zde je moZné p¥ed implantacf
kardiostimulatoru zvédzit selektivni ka-
tetriza¢ni ablaci fibrilace sinf.

4.4. Upstream lé¢ba

4.4.1. Teoretické predpoklady

Ke vzniku fibrilace sinf vede celd fada
onemocnéni a stavd, které jsou spojeny

s tzv. remodelaci sini, tedy jejich dila-
taci, strukturdln{ prestavbou a zménou
elektrofyziologickych vlastnosti. Sama
fibrilace tyto zmény ddle udrzuje a pro-
hlubuje. Terapie zamé¥end na vyvold-
vajici onemocnéni a prevenci vzniku
remodela¢nich zmén se nazyva ,up-
stream“lécba. Jeji primdrné preventivn{
pouziti mlze zabranit vzniku fibrilace
sinf, sekundarni prevenci pak rozu-
mime poufZiti této |é¢by u pacientd s jiz
dokumentovanou arytmii, cilem je pre-
dejit dalsim recidivdm fibrilace sini.

4.4.2. Inhibitory ACE a blokatory
receptor(l AT, pro angiotenzin ||
Nejvice tidajd je zatim pro pfipravky
zasahujici do systému renin-angioten-
zin-aldosteron, tedy inhibitory angio-
tenzin-konvertujictho enzymu (ACE-1)
a blokatory receptord AT, pro angio-
tenzin Il [58]. Jejich mechanizmem
tcinku je hlavné omezenf vlivu angio-
tenzinu. Ten vede ke vzniku fibrézy, hy-
pertrofie, poruse mezibuné¢ného spo-
jenf, chybné funkci iontovych kanald
a také k progresi zanétlivych zmén.
Studie u pacientd se srde¢nim se-
lhdnim ukazuji, Ze podavani inhibi-
torl ACE a blokatorl receptordl AT,
pro angiotenzin |l vede ke sniZeni vy-
skytu nové diagnostikované fibrilace
sini az o 30-48 % [58]. Také u hyper-

Tab. 14. Antiarytmika ke kontrole srde¢ni frekvence pti fibrilaci sini.

Latka Intravenézni podani
Beta-blokatory
metoprolol SR/XL ~ 2,5-5 mg
bisoprolol -
atenolol -
esmolol 50-200 pg/kg/min
propranolol 1 mg
carvedilol -
Blokatory kalcio-
vych kanali
verapamil S5mg
diltiazem -
Glykosidy
digoxin 0,5-1,0 mg
Ostatni
amiodaron 5 mg/kg/hod -
50 mg/hod (udrzovac)
dronedaron -

Peroralni podani

Tkrdt 100-200 mg
Tkrat 2,5-10 mg
Tkrdt 25-100 mg

2krat 10-40 mg
2krat 3,25-25 mg

2krat 40 mg - Tkrat 360 mg (SR)
3krat 60 mg - Tkrat 360 mg (SR)
1krdt 0,125-0,5 mg (dle hladiny)

Tkrat 100-200 mg

2krat 400 mg
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tenze tyto pFipravky vedou k poklesu
vyskytu fibrilace sini o 25 %. Ve stu-
dii LIFE snizil losartan vyskyt fibrilace
sini vice nez atenolol. Mechanizmem
Gcinku tedy neni pravdépodobné jen
kontrola tlaku. V sekundarni prevenci
nen{ vliv inhibitord ACE a blokétord
receptorl AT, pro angiotenzin Il tak
jasny [59]. V nékolika malych studiich
doslo ke snizeni vyskytu fibrilace sinf.
Tyto studie také naznacuji synergis-
ticky dGcinek antiarytmik (nap¥. amio-
daronu) a blokator( receptori AT,
pro angiotenzin |l. Vyznamné snizenf{
recidiv fibrilaci sini ukazuji také me-
taanalyzy studif. V prospektivnich stu-
diich se v8ak pozitivni efekt nepotvr-
dil, at uz 3lo konkrétné o hodnoceni
vyskytu FS (studie GISSI AF, ANTI-
PAF) [59], nebo kardiovaskuldrnich
ptihod pfi FS (studie ACTIVE-I s irbe-
sartanem) [60]. Vysvétlenim je mozné
pozdni zahajeni |é¢by u jiZ vyjddienych
remodelacnich zmén, kdy je k ptipad-
nému Gcinku tieba del$i doby, nez byla
doba sledovani ve studiich.

Lze tedy shrnout, Ze ¢asnou |é¢bou
srde¢niho selhdvani a hypertenze po-
moci inhibitord ACE a blokatory re-
ceptorll AT, pro angiotenzin Il lze
vyskyt fibrilaci sini sniZit. Uvedené pfi-
pravky jsou viak v 1é¢bé srde¢niho se-
Ihdvani a hypertenze stejné indikovdny.
U pacientli bez strukturdlniho one-
mocnéni srdce a také v sekundarni pre-
venci FS jsou data méné prikazna.

4.4.3. Statiny

Mechanizmem pUsobeni je v tomto
pripadé ovlivnéni zdnétlivych zmén
v myokardu, ucinek je v8ak patrné
komplexni. Nékolik studii prokdzalo
ptiznivy vliv statin{i na postoperacnfi
fibrilace sini. V ostatnich p¥ipadech
existuji jen malé studie nebo jejich me-
taanalyzy. Ty prokazuji snizenf vyskytu
FS, zejména u pacientl se srde¢nim
selhanim, ¢4ste¢né také u hypertenze
a ischemické choroby srde¢ni. V téchto
pripadech a u postoperaéni fibrilace
sini Ize preventivni pouZiti statind zva-
Zit [61]. Upstream lécba s vyuzitim in-
hibitorli ACE, blokator(i receptorl AT,
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pro angiotenzin |l ¢i statind nenf in-
dikovana v primarni prevenci fibrilaci
sinf u pacientt bez kardiovaskularniho
onemocnéni.

4.4.4. Ostatni latky v upstream
lécbé
Studovén byl rovnéz vliv riiznych proti-
zanétlivych léciv, kortikosteroidu, vice-
nenasycenych mastnych kyselin a dal-
Sich latek, ovlivnéni fibrilace sini v3ak
neni konzistentnéji prokazano. PouZitf
téchto latek v upstream |é¢bé fibrilace
sinf proto nenf{ indikovadno [2].
Beta-blokdtory se pouzivaji v 1é¢bé
hypertenze, srde¢niho selhani i ische-
mické choroby srde¢ni. Ovlivnénim
téchto onemocnéni mohou snizit vy-
skyt fibrilace sinf, jsou také vhodné ke
kontrole srdeéni frekvence.

5. Nefarmakologicka léc¢ba pro
fibrilaci sini

K nefarmakologické 1é¢bé samoziejmé
patfi i elektrokardioverze. Vzhledem
k béznému uzivani byla uvedena spo-
le¢né s farmakoterapii. Déle jsou uve-
deny postupy pouzivané ve vice ¢i
méné specializovanych centrech.

5.1. Kardiostimulace

U pacientd po neselektivni ablaci AV
junkce dochazi ke vzniku atrioventriku-
larni blokady. Potom je nutné zajistén(
akce komor stimulacf. P¥i chronické
fibrilaci sinf je indikovdna stimulace
WI(R), u paroxyzmalni formy pak sti-
mulace DDD(R,P) [62,63]. V posled-
nim pripadé se v8ak ¢asto béhem né-
kolika let arytmie stdva chronickou,
coz se vysvétluje nepfiznivym vlivem sti-
mulace komor na udrZeni sinusového
rytmu. U pacientd s dysfunkcfi levé ko-
mory je vhodné zvazit implantaci kar-
diostimulatoru nebo kardioverteru-de-
fibrilatoru s moznosti resynchronizace
funkce levé komory [64].

Implantace kardiostimuldtoru je in-
dikovana rovnéz p¥i symptomatické
fibrilaci sini s pomalou ¢i nevyrovna-
nou akci komor nebo pfi vzniku atrio-
ventrikuldrni blokady z jinych p¥icin
nez pti ablaci (podrobné viz doporu-
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¢eni pro implantace kardiostimula-
tord - [44]). P¥i vagové podminéné
arytmii lze pred kardiostimulaci zku-
sit disopyramid. U pacientd se sick
sinus syndromem, indikovanych k im-
plantaci kardiostimuldtoru, je vhod-
néjsi fyziologicka stimulace (DDD/R ¢i
AAI/R), protoze pti komorové stimu-
laci (VVI/R) se fibrilace sini vyskytujf
Castéji nebo dochazi k progresi paroxy-
zmalnf formy do perzistujici [62].

Kromé klasickych zptsobd stimu-
lace se zkousely novéjsi zplisoby, a to
odlisnd mista a odlisné algoritmy sti-
mulace. V prvnim pFpadé Ize ke zlep-
Seni synchronizace aktivace sini pou-
Zit 2 elektrody. Ty se zavadéji do pravé
siné a k ostiu korondrniho sinu, pi-
padné aZ do jeho vétvi, a to tak, aby
bylo mozné stimulovat také levou sin
(tzv. biatridlni stimulace). Pokud po-
uzijeme jen jednu elektrodu, Ize syn-
chronizaci sini zlepsit jejim zavedenim
do oblasti mezisifiového septa.

Z holterovskych monitoraci EKG se
ukdazalo, Ze vzniku fibrilace sinf velmi
¢asto predchdzi zvysena sitiova ekto-
pickd aktivita ¢i bradyarytmie. K po-
tlaceni téchto spoustécich faktord se
pouzivaji specifické preventivn{ sti-
mulaéni rezimy. U nékterych ptistrojd
mohou byt preventivni rezimy dopl-
nény o rezimy terapeutické. Ty maji za
cil rychlou ,overpace“ stimulaci fibri-
laci ukoncit. To je mozné za ptredpo-
kladu zpomalenf a stabilizace fibrilace
sini v urcitych fazich jejiho prabéhu,
pripadné pti stiidanf fibrilace s flut-
terem sini ¢i sifovymi tachykardiemi.
Ucinek uvedené lé¢by je mozné ovéFit
opét holterovskymi funkcemi pFistroje,
které eviduji pocet, trvani a distribuci
atak arytmie.

| kdyz nékteré studie prokazaly p¥i
pouziti stimulace s novymi algoritmy
snizeni vyskytu ¢i zétéZze (,burden®)
fibrilaci, dcinek preventivnich rezimd je
celkové pouze maly. Uvedené postupy
Ize pouzit v ptipadech indikace kardio-
stimuldtoru z bradykardickych p¥icin.
Pro implantaci kardiostimulace jen
z dlivodi prevence fibrilaci sini zatim
chybéji dostate¢na data.
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5.2. Implantabilni sifiové
kardiovertery-defibrilatory

Ukolem sifiovych defibrilatort byla de-
tekce fibrilace sini a jeji verze nizko-
energetickym vybojem. Uspé$nost vy-
boja byla vysoka (90-95 %), ale i nizké
energie kolem 1-3 J jsou vnimany bo-
lestivé. Z téchto davodi se (kromé eko-
nomické naroc¢nosti) sitfiové defibrila-
tory nikdy nedockaly vétsiho rozsitent.

5.3. Katetrizaéni ablace AV uzlu

a kardiostimulace

Katetriza¢ni ablaci |ze provést jako pa-
liativni |é¢ebnou metodu (ablaci AV
uzlu spojenou s trvalou kardiostimu-
laci) nebo kurativni metodu (selektivn{
ablaci fibrilace sinf).

5.3.1. Principy vykonu, klinicky
pfinos

Ablace AV uzlu s naslednou kardiosti-
mulaci je paliativni metodou ke kon-
trole frekvence komor. Spociva v pre-
ruSeni vedeni elektrického vzruchu ze
sini na komory, jejichz rytmus je na-
sledné Fizen kardiostimuldtorem. Fibri-
lace sini zGstava nedotéena. Poskozeni
AV prevodu a zdvislost na kardiostimu-
latoru jsou nevratné. Ucinnost ablace
AV uzlu se blizi 100 %. Tzv. modifikace
AV prevodu v oblasti tzv. pomalé drahy
s cilem snizeni frekvence komor pfi fib-
rilaci sini bez nutnosti implantace kar-
diostimulatoru je v souc¢asné dobé pro
svou nespolehlivost opousténa.

PF¥i srovnani ablace AV uzlu proti
antiarytmické 1é¢bé bylo pozorovano
symptomatické zlepseni [65,66] a zlep-
Senf kvality Zivota [66,67], ale Zddnd
studie neprokazala nebo nehodnotila
zlep3eni prezivani, snizeni vyskytu cévni
mozkové piihody, poctu hospitalizaci
nebo zlep3eni funkéni tfidy, funkeni ka-
pacity a ani zlep3eni ejekénf frakee levé
komory.

PFi srovnani ablace AV uzlu s biventri-
kularni stimulaci proti antiarytmické
[é¢bé bylo pozorovano signifikantni
zlepseni ejekcni frakce levé komory
pouze po ablaci [68]. Jind studie uka-
zala, Ze pfi resynchronizaéni 1é¢bé
je mortalita pacientd s fibrilaci sinf
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stejnd jako u pacientl se sinusovym
rytmem [69]. PFi srovndni ablace AV
uzlu s pravokomorovou stimulaci proti
ablaci AV uzlu s biventrikularni stimu-
laci byla sice zjisténa nad¥azenost bi-
ventrikularni stimulace, ale nikoli z4-
sadni absolutni zlep3enf ejekéni frakce
levé komory [70-72]. V jedné studii re-
synchroniza¢ni l1é¢ba dokonce pouze
zabranila zhorsenfi ejekénf frakce levé
komory, které bylo zaznamendno pfi
stimulaci pravé komory [73].

PFi pfimém srovnani selektivni ab-
lace a ablace AV uzlu s biventrikuldrn{
stimulaci celkem u 81 pacient(l se sr-
de¢nim selhdanim a fibrilacf sini rezis-
tentni na antiarytmika se za 6 mésicd
po selektivni ablaci udrzoval sinusovy
rytmus u 81 % pacientt (71 % pacient(
bez antiarytmik), zatimco po ablaci
AV uzlu nejenze fibrilace sini pokraco-
vala u vSech pacientd, ale vétsina je-
jich paroxyzmélnich forem ptesla ve
formu perzistentni. Ejekéni frakce levé
komory se po selektivni ablaci zlep-
Sila, zatimco po ablaci AV junkce s bi-
ventrikuldrni stimulaci se zhorsila (roz-
dil p < 0,001). U pacientd po selektivn{
ablaci se zlepsila i funkéni kapacita
a kvalita Zivota [74].

5.3.2. Indikace ablace AV uzlu
Ablace AV uzlu vede k nevratnému po-
Skozeni atrioventrikuldrniho prevodu
a zavislosti na kardiostimulaci. Proto
je tfeba tuto indikaci dtkladné zvazit.
Kromé pacientd s fibrilaci sini a rych-
lou frekvenci komor a jiz zavedenou
biventrikularni stimulaci by se méla
ablace AV uzlu zvédzit jen u sympto-
matickych pacient( rezistentnich na
farmakologickou kontrolu rytmu ¢i
frekvence komor, u nichZ nelze pred-
pokladat uzitek ze selektivni ablace,
respektive proveditelnost selektivn{
ablace bez zvySené zatéze a rizik, nebo
kde tato lé¢ba selhala nebo byla od-
mitnuta. Stratifikaci pacientd k ab-
laci AV junkce a implantaci kardiosti-
muldtoru v téchto pfipadech mlizeme
do zna¢né miry povazovat za dopl-
nék primdrni stratifikace k selektivnf
ablaci.
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Indikace k ablaci AV uzlu lze do-
porucit u symptomatickych pacientd
s farmakologicky nekontrolovatelnou
rychlou frekvenci komor, ktefi:

* jiz maji implantovany biventriku-
[arnf stimulacni systém a u nichz pro
rychly/nepravidelny ptevod na ko-
mory nelze dosdhnout prevladajici
komorové stimulace;

° maji zdvazné primarn{ strukturalnf
postizeni srdce s preexistujici systo-
lickou dysfunkcf levé komory bez vy-
hlidky na jeji dpravu i pfi konverzi na
sinusovy rytmus (soucasné je po ab-
laci obvykle indikovédna biventriku-
[arni stimulace);

* jsou polymorbidni se zdvaznymi mi-
mosrdeénimi nemocemi a stavy;

* jsou starsi 75-80 let (individualné Ize
zvazit selektivni ablaci).

Ablace AV junkce neni indikovana
u mladsich pacientl s arytmii indu-
kovanou/zhor$enou systolickou dys-
funkci levé komory (systolickd dys-
funkce se rozvinula az se vznikem
fibrilace sinf, jeji zdvaznost se v case
ménfi v zavislosti na stfidani sinusového
rytmu a fibrilacf sinf apod.). U téchto
pacientll se ma primarné zvazit selek-
tivni ablace, kterd mQze vést k uzdra-
ven{ ad integrum.

5.4. Selektivni ablace pro fibrilaci
sini

5.4.1. Princip tcinku

Zakladem abla¢ni strategie je izolace
plicnich Zil, jejimZ cilem je trvalé pte-
rudenf vystupu ektopické aktivity z plic-
nich Zil na volnou sténu levé siné [75].
Ektopicka aktivita z volné stény sinf se
mapuje a eliminuje cilené [76]. Vzac-
néjsi ektopickd aktivita z koronar-
niho sinu nebo Marshallova ligamenta
muze byt feSena izolaci koronarniho
sinu, aktivita z horni duté Zily jeji izo-
laci [77-79]. Lokalizované reentry
okruhy mohou byt pfi bézici fibrilaci
sini odstranény tzv. na elektrogramu
zaloZenou ablaci (cilenou na mista
s frakcionovanou aktivitou, nejrych-
lejsi aktivitou nebo lokdlnim aktivac-
nim gradientem) [80], respektive ci-
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lenou ablaci po organizaci do sifiové
tachykardie [81].

entry okruhy se prerusduji linedrnimi

Velké makro-re-

lézemi [82]. Jako pFinosnd se pova-
Zuje soucasnd ablace nervovych ganglii
a plext, lokalizovanych blizko plicnich

Zil, takZe je ¢asto automaticky soucasti
obkruzujicich abla¢nich 1ézi [83].

5.4.2. Provedeni vykonu

a technologie

K ablaci se pouZivaji rizné mapovaci
i abla¢ni technologie. Pfistup do levé
srdecni siné se zjedndva transseptalné.
Ablace se nej¢astéji provadi Fiditelnym
katetrem pro mapovénfi a aplikaci ra-
diofrekvenéni energie bod po bodu.
Kromé aplikace energie bod po bodu
se pouzivaji i cirkuldrni nebo polocir-
kuldrni katetry, umoznujici aplikaci
najednou kolem usti plicni zily. Déle se
v praxi uplatriuji balénové katetry s vy-
uzitim mrazeni nebo laseru nebo cirku-
ldrni/sitové katetry s pouzitim radio-
frekvenéni energie s cilem dosahnout
izolace plicnich Zil jednou nebo néko-
lika mélo aplikacemi ablaéni energie.
Ablace bod po bodu je pouZitelnd na
viechny zdroje. Balénové a cirkularni
katetry nardzeji na anatomickou réiz-
norodost plicnich Zil, doposud nepte-
konaly Gc¢innost izolace plicnich Zil me-
todou bod po bodu a nelze je pouzit
na zdroje fibrilace sini mimo plicnf Zily.
Ablace fibrilace sini |ze provést s pro-
stou skiaskopickou navigaci nebo po-
moci 3D mapovacich systémdi, jejichz
obrazy Ize integrovat s 3D obrazy sini
ziskanymi z CT, MR, pt¥ipadné rotaéni
angiografie. Provedeni ablace muze
byt facilitovano pouZitim intrakardial-
niho ultrazvuku. Katetr mize byt nava-
dén ptimo rukou operatéra nebo po-
moci dalkové navigace magnetickym
polem nebo robotickou rukou s Fidi-
telnym pouzdrem na katetry.

5.4.3. Cilové momenty abla¢niho
vykonu

Zatim neexistuji technologie spoleh-
livé zobrazujici vznik myokardidlni léze
v prabéhu ablace. Individudlni |éze se
v praxi hodnoti podle redukce nebo vy-
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mizen{ lokdlniho elektrického poten-
cidlu. Izolace plicnich Zil se nejpresnéji
hodnoti jejich mapovanim uvnit¥ Gstf
plicnich zil pomoci cirkuldrniho kate-
tru [84]. Néktefi autofi je nahrazujf
mapovanim voltazovym [85]. Uplna
izolace korondrniho sinu se hodnoti
multipolarnim katetrem. Linedrni léze
prerusujici velké makro-reentry okruhy
(léze ve stropé levé siné, na lateral-
nim mitralnim isthmu, respektive na
kavo-trikuspidalnim isthmu) se hod-
noti podle zmény aktivace sini a tzv. di-
ferenéni stimulace [82]. Dal3imi cilo-
vymi momenty celého vykonu muze
byt ukonéeni fibrilace sini a obnovenf
sinusového rytmu (zvldsté u perzis-
tentni formy fibrilace sini FS) [81,86]
nebo dosazeni nevyvolatelnosti aryt-
mie rychlou stimulaci sinf, izoprenali-
nem nebo adenosinem.

5.4.4. Dlouhodobé udrzenf
sinusového rytmu

Klinickd dcinnost ablace fibrilaci sini
je ptiznivd. Vétsina recidiv se projevi
v pribéhu prvnich tydnd az mésic,
¢asto v souvislosti s pozdéjsim vysaze-
nim antiarytmik. Pozdni recidivy jsou
méné casté [87]. Je pFirozeny rozdil
mezi vysokou tcinnosti referovanou re-
nomovanymi centry (> 90 %) a béznou
klinickou praxi [88]. Podle celosvéto-
vého registru je celkova klinickd tspés-
nost ablace paroxyzmdlni, perzistentn{
a dlouhodobé perzistentni fibrilace
sini 84 %, 75 %, a 71 %, respektive bez
uzivani antiarytmik 75 %, 65 % a 63 %
[88]. Ackoli je tspésnost ablace per-

vy

zistentni FS nizsi, centra, kterd uplat-
ruji komplexni ablaéni strategie, refe-
ruji o Uspésnosti srovnatelné s ablacf
paroxyzmalni FS. K takovému vysledku
je nutnd rozsahlejsi abla¢ni strategie
a Castéjsi opakované ablace pro rezi-
dudlni zdroje fibrilacf sinf.

PFi¢inou recidiv fibrilace sini nebo si-
riové tachykardie je nedokonéenf izo-
lace nebo zotaveni izola¢ni linie kolem
arytmogennf plicnf Zily, neodstranéni/
/zotaveni lokalizovaného zdroje mimo
plicnf Zily, nepFeruseni/zotaven{ aktiv-
niho reentry okruhu, resp. vznik no-
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vého aktivniho reentry okruhu nedo-
konalou ablaéni lézi (proarytmicky
efekt), a snad i pfirozena progrese sub-
stratu. VSechny zdroje ¢asnych nebo
pozdnich recidiv Ize odstranit opako-
vanou ablaci.

5.4.5. Klinicky p¥inos ablace
fibrilace sinf

Uéinnost ablace pfi udrzeni sinuso-
vého rytmu je signifikantné vyssi nez
pti 1é¢bé antiarytmiky [89-92]. Kva-
lita Zivota se po ablaci fibrilace sinf zvy-
Suje a jeji zlep3enf je signifikantné vyssi
nez pti lé¢bé antiarytmiky [91,92].
Toto zlep3eni se jevi stabilnf i dlouho-
dobé v zavislosti na udrzenf sinusového
rytmu [93]. Kvalita Zivota se zlepSuje
po Uspédné ablaci paroxyzmdlni i per-
zistentni fibrilace sini [94].

Velikost sini se po ablaci konzis-
tentné zmensuje v dGsledku jizvenf i re-
verzni remodelace. Na rozdil od nékte-
rych chirurgickych ablaci dochdzi po
katetriza¢ni ablaci k zachovani nebo
zlep3eni funkce levé siné, a to i p¥i pou-
Ziti extenzivni ablace [95].

Ablace fibrilace sini u pacientl se
systolickou dysfunkei je konzistentné
spojena s jejim zlepSenim nebo dplnou
dpravou. Systolickd dysfunkce se upra-
vuje nejen u pacientd s rychlou, ale
i tzv. pfiméfrenou frekvenci komor [96].

Nékteré recentni studie ukazuji re-
dukci incidence tromboembolickych
pfihod po ablaci i po vysazeni anti-
koagulace u vétsiny pacientl na méné
nez 0,5 %/rok, tedy na droven popu-
lace bez fibrilace sini [97-99]. Inter-
pretace téchto vysledkd musi byt opa-
trnd, nebot ablaci podstupuji pacienti
se vieobecné nizsim nez pramérnym
prirozenym rizikem tromboembolie.
Jedna nedavnd studie ukazuje, Ze pa-
cienti |é¢eni ablaci maji dlouhodobé
podobny stejny vyskyt umrti, cévni
mozkové pfihody a demence jako pa-
cienti bez fibrilace sini [100]. Zatim
neexistuji pfimd data o vlivu ablace
fibrilace sini na mortalitu. Vysledky
prvnich studii odpovidajicich na tuto
otazku lze ocekavat nejdfive v roce
2015.
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5.4.6. Komplikace vykonu

Komplikace vykonu se vyskytuji asi
v 5 %. Vétsinou jde o lokaln{ cévni kom-
plikace v misté vpichu. Jsou shrnuty
v recentnim celosvétovém registru [88].
Nejcastéjsi zdvaznou komplikaci je sr-
de¢ni tamponada a embolicka cévni
mozkova ptihoda nebo tranzitorni is-
chemicka ataka (v naprosté vétsiné
s frustnim pribéhem bez rezidua), in-
cidence obou je kolem 1,2 %. Nejzdvaz-
néjsi komplikact, jejiz pribéh je vétsinou
fatdlni, je vznik atrio-ezofagealnf pi3-
téle. Jeji riziko je podle registru 0,04 %.
Komplikace se projevuje v odstupu né-
kolika dnti po ablaci a za¢ind septickym
stavem. DFive castéjsi stendzu plicnich
zil 1ze v soucasné dobé pti poutziti Sir-
Sich periantrédlnich (misto ostidlnich)
[ézi prakticky vyloucit. Paréza branic-
niho nervu se maze vyskytnout zvlasté
pti balénkové ablaci, konkrétné pravo-
strannych plicnich Zil, nastésti je vét-
Sinou prechodna. Mortalita v souvis-

®

losti s ablacf fibrilace sinf je vyrazné
< 0,1 %. Za komplikaci ablace pro fib-
rilace sini se nékdy povazuje i vznik no-
vych sifiovych tachykardii, které vyza-
duji daldi ablaci. Bez ohledu na jejich
mechanizmus a p¥ic¢inu (proarytmicky
tcinek nebo odkryti preexistujiciho re-
ziduélniho zdroje) Ize na tyto sitiové ta-
chykardie, misto jako na komplikaci,
pohlizet i jako na urdity ,,mezistuperi
k obnové sinusového rytmu.

5.4.7. Indikace selektivni ablace

Indikace selektivni ablace fibrilace sini
jsou zaloZeny na symptomech, ucin-
nosti a toleranci antiarytmik, systo-
lické funkci levé komory, pracovnim
zafazeni, individudlnich aktivitdch
a postoji pacienta (obr. 2). Ablace je
sice Ucinnéj3i nez antiarytmickd lécba,
ale vzhledem k vysoké prevalenci fibri-
lace sini a také ekonomickym limitiim
nenfi tento vykon dostupny pro viechny
zpUsobilé pacienty. Existuji jen ome-

74dné nebo minimalni

vyznamné SOS SOs
(v€. AH bez HLK)
|
J v v v v
paroxyzmalnf perzistentn{
SS ICHS AH FS FS
s HLK
v : flekainid
sotadol : @
% : propafenon
(dronedaron*) (Elieeekieir) | soizdlel
| | | (dronedaron*)
- katetriza¢nf katetrizaénf
ablace ablace

Obr. 2. Postaveni katetriza¢ni ablace v |é¢bé fibrilace sini.

Ablace je indikovana u symptomatickych nemocnych, po selhani alespor jed-
noho antiarytmika. U pacientt s paroxyzmalni fibrilaci sini Ize v odt@ivodnénych
ptipadech zvéZit ablaci i jako metodu prvni volby, pted poddnim antiarytmika.
SOS - strukturalni onemocnéni srdce, AH - arteridlni hypertenze, ICHS - ische-
micka choroba srde¢ni, SS - srde¢nfi selhani, HLK - hypertrofie levé komory sr-

de¢ni > 14 mm.

*u vybranych nemocnych, po zvdzenf alternativnich zplsobu |é¢by
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zend data, kterd by podle vstupnich

charakteristik predpovidala vy3$si sku-

pinovou rentabilitu ablace. A konecné,
neni zndm p¥inos z Gspésné ablace

v horizontu mnoha let az desetileti ani

vliv na mortalitu. U pacientl s perzis-

tentni FS byva nutna slozitéjsi abla¢ni

strategie zasahujici i mimo plicni Zily

a pacienti musi byt pfipraveni na cas-

téjSi opakované ablace. Arbitrarni roz-

déleni perzistentni FS na podskupinu
dlouhodobé perzistentni FS podle ne-
pretrzitého trvani fibrilace déle nez

1 rok neodrazi spolehlivé individudlni

arytmogennf{ substrat ¢i nezbytny roz-

sah ablace [99].

A)Ablace je indikovana u pacientd,
u nichz Ize ocekavat uzitek z vykonu
(obr. 3). Jde o:

1. mladsi pacienty (< 70-75 let, je
vzdy tteba individudlni pFistup)
s paroxyzmalni FS, symptoma-
tické, bez vyznamnych komorbi-
dit, bez vyznamného primarniho
strukturdlnfho postizeni srdce,
zvlasté p¥i nedcinné antiarytmické
léche;

2. mladsi pacienty s perzistentni FS,
symptomatické bez vyznamnych
komorbidit, bez vyznamného pri-
marniho strukturalniho postiZzeni
srdce, zvla3té p¥i nedcinné anti-
arytmické 1é¢bé; zkusenosti a tro-
ver diikazu je zde niZ8i nez u paro-
xyzmalni FS;

3. pacienty se systolickou dysfunkei
levé komory, u kterych je predpo-
klad zlep3eni funkce levé komory
po obnové sinusového rytmu;

4. mladsi, aktivni pacienty, u nichz
Ize ablaci zvazit i pfed nasazenim
antiarytmik;

5. pacienty, u nichz byl pfed ablaci
pro fibrilaci sini nebo béhem vy-
konu zachycen flutter sini I. typu,
je indikovana soucasna ablace ka-
vo-trikuspidélniho isthmu. Vykon
lze provést i bez dokumentace
flutteru sinf . typu.

B) Naopak primarné rezervovany po-
stoj k selektivni ablaci je na misté
u pacientd, u nichz Ize o¢ekavat mi-
nimalni nebo Zddny uzitek z ablace
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benefit

benefit
nepravdépodobny
horsi tolerance vykonu

pravdépodobny l

ablaci zvazit

pouceni pacienta elektrofyziologem

souhlas pacienta s vykonem po pouceni

vy$3i rizika vykonu

ablaci nezvaZovat

Obr. 3. Rozhodoviéni o indikaci k selektivni katetriza¢ni ablaci pro fibrilaci sini.

vyt

a naopak horsf toleranci a vy33f ri-
ziko vykonu. Individudlni zvaZeni
je mozné, zvlasté pfi rozhodovani
podle véku a v pFitomnosti primar-
niho strukturélniho postizeni srdce.

Jednd se o pacienty:

1. polymorbidni se zdvaznymi mi-
mosrdeénimi nemocemi,

2. se zavaznym primdarnim struktu-
rdlnim postizenim srdce s pre-
existujici systolickou dysfunkef
levé komory bez vyhlidky na jeji
Upravu, respektive bez vyhlidky
na zlepseni kvality Zivota nebo vy-
sazeni warfarinu pfi sinusovém
rytmu;

3. starsi (2 70-75 let, je vZdy tfeba
individudlni p¥istup);

4. relativné stars{ s perzistentni fib-
rilaci sini bez primarntho struk-
turdinitho postizeni srdce, ale
asymptomatické, bez systo-
lické dysfunkce levé komory,
dobte tolerujici antikoagulaéni
[é¢bu a soucasné nemotivované

k ablaci.

Pacient by o vykonu mél byt po-
drobné poucen véetné rizik, obvyklych
klinickych vysledk( a mozného opa-
kovani vykonu, nejlépe v centru, které
ablace provadi. Nasledné rozhodnuti
o indikaci vykonu pak respektuje nazor
pouceného pacienta. Rozsah struk-
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turdlnich zmén, arytmogenniho sub-
stratu a nezbytny rozsah ablaéni stra-
tegie (od pouhé izolace plicnich Zil po
linedrnf |éze a ablaci dal3ich zdroji FS)
muize byt stanoven az v pribéhu sa-
motného vykonu.

5.4.8. Sledovani po ablaci
Pred vykonem se antagonisté vitaminu K
vétsinou vysazuji a nahrazuji nizkomo-
lekuldrnim heparinem (low molecular
weight heparin - LMWH), i kdyz né-
kterad centra pti vykonu antikoagulaci
nepterusuji. P¥i samotném vykonu se
aplikuje nefrakcionovany heparin in-
traven6zné a idedlné se udrzuje hod-
nota aktivovaného srazeciho casu
kolem 300-400 s. Po ablaci je nutné
pokracovat v antikoagulacni [é¢bé mi-
nimdlné 2-6 mésict podle charakteru
arytmie a typu vykonu. Potom zdlezi
na rizikové stratifikaci tromboembolie.
Zatim prevladad ndzor, Ze u pacientdl
s CHADS, skére = 2 se ma trvald an-
tikoagulace spiSe ponechat. Data
o tomto postupu nejsou jednotna
a v praxi ani véeobecné respektovand
(viz odstavec 5.4.6.), jednd se o p¥i-
klon k bezpe¢ngjsi varianté.
Antiarytmika mohou byt vysazena,
nebo mohou zlistat ponechana ke sta-
bilizaci ¢asného obdobi hojeni a re-
verzni remodelace. P¥ipadné recidivy
arytmie, zvlasté po ablaci perzistentnf

a_________HEN )

Doporuéeny diagnosticky a lé¢ebny postup Ceské kardiologické spole¢nosti

fibrilace sini, je vhodné co nejdtive
ukoncit napt. elektrickou kardioverzi
a proces reverzni remodelace takto
podpotit. Obdobi prvnich 3 mésict
po ablaci se vétdinou v klinickych stu-
diich nehodnoti (tzv. blanking peri-
oda). Pfipadnou opakovanou ablaci
je, az na vyjimky, vhodné planovat ne
dfive nez po uplynuti prvnich 3-6 mé-
sictl po pfredchozi ablaci.

5.5. Chirurgicka lé¢ba fibrilace sini
5.5.1. Uvod

Fibrilace sini je nezdvislym riziko-
vym faktorem, ktery negativné ovliv-
fiuje vysledek srdeéni operace; je spo-
jena s vy3si periopera¢ni Umrtnostf,
zejména u pacientl s ejekéni frakei
levé komory EF LK 2 40 %. Ackoli nenf
jisté, nakolik fibrilace sini (nezavisle
na dalsich faktorech) ovliviiuje dlou-
hodobé preziti pacientli po operaci
srdce, obnovenf sinusového rytmu vy-
sledky zlepsuje [101]. Ve srovnani s ka-
tetrizaénimi metodami Ize chirurgic-
kou ablaci snadno dosdahnout tplné
elektrické izolace s dostate¢né trans-
murdlnimi [ézemi. V indikovanych p#i-
padech, kde se neptedpoklddd obno-
veni sinusového rytmu, lze snesenim
ouska levé siné ovlivnit riziko nasledné
tromboembolie.

5.5.2. Operace pro fibrilaci sini

Pocatky operaci pro fibrilaci sini byly
paliativni, podobné jako pocatky ab-
laci (ablace AV uzlu). Izolovala se fib-
rilujici levd sifi od zbytku srdce se si-
nusovym rytmem. Zakladem modernf{
kurativni |é¢by bylo vSak az zavedenf
tzv. ,operace MAZE“ [102] (bludisté).
Cilem bylo naruseni mnohocetnych
reentry okruhd u fibrilace sini. P¥i vy-
konu se provadyi izolace plicnich zil me-
todou Fezl a opétovného sesiti (,,cut
and sew"), postupuje se k mitrdlnimu
prstenci, ousku pravé a levé siné sr-
de¢ni a korondrnimu sinu. Dlouho-
dob4d efektivita takto provedené ope-
race MAZE je velmi vysoka; az 75-95 %
nemocnych nema po dobu 15 let kli-
nicky ovétenou recidivu fibrilace sini.
U pacientll s postizenim mitralnf
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chlopné nedokédze samotna operace
chlopné snizit riziko fibrilace sinf ani
riziko mozkové tromboembolické pii-
hody. Soubézné provedeni operace
MAZE vede k vysledkéim srovnatelnym
s vysledky u pacient(, ktefi podstoupf
operaci mitralni chlopné a maji sinu-
sovy rytmus. Operace MAZE také pfi-
znivé ovliviiuje obnoveni kontraktility
levé siné.

Limitaci vykonu MAZE je jeho né-
ro¢nost a zatiZeni rizikem vyznamnych
komplikaci. Proto doslo k modifikaci
operace s nahrazenim nebo doplné-
nim chirurgickych tezl aplikaci rdz-
nych forem energie.

5.5.3. Technika vykonu a pouzivané

energie

Kromé samotné operace MAZE se dnes
provadi spiSe perioperaéni ablace, kde
je vzniku lézi dosazeno vytvdrenim ab-
la¢nich linif misto incizi. Jde o rychlejsi
a méné invazivni postup. Vykony jsou
provadény predevsim ve spojeni s dal$im
chirurgickym zakrokem (operace mitraln{
chlopné, aortalni chlopné, aortokoro-
narni bypass), kdy prodlouZi vlastni ope-
raci jen o 10-20 min. Vyhodou je dobry
pFistup k sinfm na oteviteném hrudniku
a moznost vizudlni kontroly |ézi.

Pokud perioperaéni ablace nenf
spojena s kardiochirurgickym zdkro-
kem, Ize vykon provadét na béZicim
srdci a miniinvazivné (tj. torakosko-
picky nebo s podporou robotizace).
Podobné jako u endovazalnich ablacf,
i u paroxyzmalnf fibrilace sinf vétSinou
postacuje izolace plicnich Zil, u perzis-
tujici fibrilace byva tfeba komplexné;-
siho vykonu.

K vytvareni [ézi Ize pouzit r(izné ener-
getické zdroje, nejcastéji kryoenergii,
radiofrekvenci (unipoldrni, bipoldrni),
ultrasonografii (HIFU, soustfedény ul-
trazvuk vysoké intenzity), mikroviny
nebo laser [103,104]. Pouzité energie
Ize kombinovat, p¥i operaci MAZE ||
jsou incize dopliovany vytvarenim linif
kryoenergii. Aplikace Ize provadét en-
dokardialné ¢i epikardidlné, ptipadné
postupy také kombinovat. K vytvd-
feni [éz( Ize pouzivat riizné sondy, které
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¢asto umozni docilit dlouhé léze jed-
nou aplikaci. Také tvar a pocet ablaé-
nich linii se lisi. Vykony mohou zahr-
novat i pravou sifi, zakladem jsou v8ak
linie v levé sini. Zatim prakticky neexis-
tuji studie, které by srovnavaly vysledky
pti pouziti jednotlivych technik. Trans-
muralita a kompletnost |ézi je vétsi-
nou nizsi nez pfi incizich a opétovném
sesitf.

Uspésnost perioperacnich ablacf za-
visi na fadé faktord. Kromé samotné
techniky vykonu a zkuSenostech centra
je to hlavné délka trvanf fibrilace a ve-
likost levé siné. Negativni vliv na tspés-
nost zékroku muze mit také vy3si vék
pacienta, arteridlni hypertenze a span-
kova apnoe [105].

5.5.4. Indikace chirurgické l1é¢by
Pokud je u pacienta s fibrilacf sinf in-
dikovan kardiochirurgicky vykon, do-
plnéni o perioperaéni ablaci lze pro-
vést vétsinou snadno. Proto by méla
byt perioperacni ablace zvdZena u na-
prosté vétSiny pacient s paroxyz-
malni i perzistujici fibrilaci sini. Je viak
tfeba vzit v Gvahu doprovodnd one-
mocnéni, trvani fibrilace, velikost sini
a dalsf faktory, které ovlivriuji Gspés-
nost vykonu [106]. P¥i vyrazném zvét-
Seni levé siné a mnohaleté anamnéze
fibrilace byva remodelace sini velmi
pokrodild a dspésnost perioperac¢nich
ablacf je nizka.

Indikace k provadéni zakroku pro
fibrilace sini jako samostatného vy-
konu (minitorakotomie, torakoskopie)
nen{ zdaleka tak jasné p¥ijimana. Za-
lezi vétsinou na zkusenostech daného
pracovisté, a to jak v oblasti chirurgic-
kého Fesenf fibrilace, tak v oblasti pro-
vadéni endovazalnich ablaci. Zalezi
i na typu fibrilace sini. Obecné je pro
ni ve svété zatim mnohem castéji pro-
vadéna endovazilni ablace.

5.5.5. Sledovani po chirurgické
ablaci

Po chirurgické ablaci probiha reverznf
remodelace sinf, kterd je ¢asto kom-
plikovdna ¢asnou rekurenci FS a vy-
skytem i jinych arytmii. Postup by mél
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byt obecné podobny jako po endova-
zalnich katetriza¢nich ablacich. Nej-
méné po dobu 3 mésicd je nutné poda-
vat soudasné antiarytmika a provadét
Gcéinnou antikoagulaci. Ukonéeni an-
tikoagulaéni [é¢by u pacientd s vys-
$im rizikem tromboembolizmu (skére
CHADS, = 2) casto neni mozné. Po
3 mésicich je vhodné echokardiogra-
fické vysetieni s posouzenim srde¢nf
hemodynamiky.

Podobné jako komplexni endova-
zalni ablace pro fibrilaci sini provazi
vznik sitfiovych tachykardif, i periope-
rac¢ni ablace jsou zatiZzeny timto rizi-
kem. Nedostateénym sledovanim lze
vyskyt pooperacnich recidiv fibrilaci
sini i sifiovych tachykardii prehléd-
nout. Arytmie lze pak Fesit kontrolou
rytmu & frekvence antiarytmiky, nékdy
je vak tieba spolupréce s pracovistém
se zkuSenostmi v provadéni endovazal-
nich ablaci.

5.6. Nefarmakologické metody
prevence mozkovych piihod
Nejcastéjsim mistem vzniku sraZe-
nin pti fibrilaci sinf je ousko levé siné.
Uzavteni ouska tedy m(ize u pacientd
s FS omezit formovanf( sraZenin a sni-
zit vyskyt mozkovych ptihod. K uzévéru
ouska se pouZivaji rizné typy oklu-
derd (Watchman, Amplatzer, Sentre
Heart), které se zavadéji punkcné pres
femoralni Zilu a nasledné transsep-
tdlné do ouska. Casto je zatim uzavér
ouska nedokonaly. Dat o p¥inosu oklu-
der(i v porovndnis lé¢bou antitrombo-
tiky je malo, vykony se zatim provadéji
v ramci klinickych studii. Nejvice zkuse-
nosti je s okluderem Watchman. Stu-
die PROTECT-AF [107,108] u 707 pa-
cient s fibrilaci sinf p¥i jeho pouZiti
prokdzala non-inferioritu G¢inku (pa-
rametrem byl kompozitni vyskyt cévni
mozkové ptthody, umrti v dtsledku
kardiovaskularniho onemocnéni a sys-
témové embolie) v porovnani s war-
farinem. Ve skupiné, kterd podstou-
pila zédkrok, byl inicidlné vyssi vyskyt
nezadoucich pfithod. Kromé okludert
se zkousi také podvaz ouska (torako-
skopicky nebo z minitorakotomie, pfi-
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padné i pres perikardidlni punkci). Vy-
hodou je moZnost kombinace s ablacf
pro fibrilaci sinf.

Z4dny z uvedenych postupd viak
nebyl dosud schvdélen pro rutinni kli-
nické pouziti. K zavedeni okluderu by
méli byt vhodni pacienti s vysokym ri-
zikem tromboembolizmu i krvacivych
komplikaci, pfipadné s intoleranci ¢i
kontraindikaci antitrombotické 1é¢by.

Pokud je indikovan kardiochirur-
gicky vykon, vétsina pracovist soucasné
provadi excizi levého ouska. Néktera
pracovisté provadi jen podvaz ouska,
jind nechavaji ousko zcela intaktni, coz
odlivodriuji vyznamem mechanické
funkce ouska. Pokud je podvaz ouska
nekompletni, mdze byt vyskyt trombo-
embolickych komplikaci vy3si. Celkové
vSak p¥inos chirurgickych zakrokd na
ousku z hlediska ovlivnénf tromboem-
bolickych pfihod stédle neni spolehlivé
zhodnocen.
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