rizikovych faktor( (rodinnd anamnéza néhlé srde¢ni smrti (NSS), hy-
pertrofie LK > 30 mm, synkopa nejasné etiologie, apikdlni aneuryzma
LK, ejekeni frakce LK < 50 %) a v pfipadé vyskytu alespori jednoho
znich je implantace ICD indikovana. V pfipadé zachytu nesetrvalych
komorovych tachykardif (nsKT) ¢i extenzivniho rozsahu fibrézy pfi
magnetické rezonanci (MRI) (= 15 % myokardu) je implantace ICD
rovnez ke zvazeni (20). Evropska doporuceni z roku 2014 se zakla-
daji na vypoctu absolutniho rizika NSS v nadchézejicich 5 letech.
Po zadéani parametrl (vék, tloustka IVS, velikost levé siné, maximalni
LVOTG, vyskyt nahlého umrti v roding, synkopa a vyskyt komorové
tachykardie/nsKT) do kalkuldtoru je vypocitdno procentudlnf riziko
NSS i s doporucenim pfipadné implantace ICD (21).

Anderson-Fabryho choroba

Anderson-Fabryho choroba (AFCH) je vzacné, geneticky podminé-
né (X-vézané) onemocnéni zplsobené mutaci v genu kédujiciho alfa
galaktozidadzu A (AGALA). Deficit AGALA vede k intralysozomalini akumu-
laci neutralnich glykosfingolipidd, dominantné globotriaosylceramidu,
v réznych tkanich zapficinujicich jejich strukturdlni a funkéni poskozent.
Prevalence je pfiblizné 1 : 40000. Postizeni organl je vekové zavislé
a nejcastéji jsou postizeny periferni a centrani nervovy systém, déle
klZze, oci, ledviny, gastrointestindInf trakt a srdce. Pro srde¢nf postizenf
je typicky obraz blizky hypertrofické kardiomyopatii pfi echokardiogra-
fickém vysetreni, popt. magnetickou rezonandi, pfi které je typicky LGE
stény LK (nicméné obdobny obraz mize byt i napt. u sarkoiddzy) (22).
Skutecné patognomické je zde snizeni hodnot T1 mappingu, které je
zplsobeno intracelularni/nitrobunécnou akumulaci glykosfingolipidd
(22, 23). Ngjrozsitengjsim zplsobem diagnostiky tohoto onemocnéni
je analyza suché kapky krve. Nizka aktivita AGALA potvrzuje u muzd
diagnoézu FCH. U Zen heterozygotek mzZe byt hladina AGALA hrani¢ni
¢i normalni, zde je pak zésadni genetické testovani k prlikazu mutace
v genu pro AGALA. Jedna se o jednoduché vysetfeni, které by mélo byt
indikovéno v rdmci screeningu pacientl s nevysvétlitelnou hypertrofif
LK (24).V soucasnosti existuji dva terapeutické pristupy. Prvnim z nich je
chaperonova terapie, kterd je vhodna pouze pro osoby se specifickymi
mutacemi enzymu AGALA. Chaperony jsou malé molekuly pomahajicf
enzymUm stat se funkenimi tim, Ze jim umoznuji zaujmout spravny
tvar, a tim zUstat stabilni. Zastupcem je migalastat. Tento preparat se
vyrabi v perordini formé a uziva se obden (25). Druhym pfistupem je
enzymaticka substitu¢ni terapie (ERT — enzym replacement therapy).
Tato lé¢ba je dlouhodoba a podstatou je dodanf enzymu intravendzni
infuzi. Aplikuje se kazdych 14 dnd (26). Cilem obou terapeutickych
pristupl je zabranit dalsimu poskozeni orgént a vyrazné zlepsit kva-
litu Zivota pacientd. Pislibem do budoucna je genova terapie, jejiz
podstatou je vpravenf ,zdravého" genu, ktery zajisti produkci enzymu
AGALA. Tento pfistup je na rozdil od obou pfedchozich kauzélni, nikoliv
symptomaticky (27).

Dilatacni kardiomyopatie
Dilata¢nf kardiomyopatie (DCM) je charakterizovana dilatacf a systo-

lickou dysfunkci levé komory, kterd nenf vysvétlitelnd abnormnim
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zatizenim v dlsledku arteridInf hypertenze, chlopennf nebo vrozené
srdecni vady nebo ischemické choroby srde¢ni (1). Soucasné byva pfi-
tomen rlizny stupen diastolické dysfunkce a zejména v pokrocilejsich
fazich onemocnéni také dilatace a dysfunkce pravé srde¢ni komory.
Pokud neni pfitomna dilatace LK, ale ejekéni frakce LK (EF LK) je snize-
na pod 45 %, hovofime o hypokinetické nedilatované kardiomyopatii
(HNDCM) (28). Prevalence onemocnéni je uddvana 1 : 2500, nicméné
nékteré novéjsi prace predpokladaji skute¢nou prevalenci az 1 : 250.
V soucasnosti se jedna o nejcastéjsi pricinu srdecniho selhadni, kterd vede
k srde¢nf transplantaci, a to zejména u mladych osob (29, 30). PGvod
onemocnéni je geneticky podminény, nebo se jednd o ziskané formy
DKMP. Fenotypové vyjadfenti je dale ovlivnéno plsobenim zevniho
prostiedi, zplsobem dédi¢nosti, penetraci, imunitnimi vlivy a dalsimi
tzv. modifikujicimi geny. V ptipadech ziskanych forem onemocnéni
hraji roli zanétlivé a autoimunitn{ vlivy, endokrinopatie, toxonutritivni
vlivy, kardiotoxické pdsobent aplikované chemoterapie nebo se mize
jednat o dUsledek déletrvajici tachyarytmie (posttachykardickd DCM).
ZvI&stni jednotkou je peripartaini kardiomyopatie vznikajici v souvislosti
s téhotenstvim. Pokud nejsme schopni pfi¢inu onemocnéni ani po
vycerpani dostupnych diagnostickych metod odhalit, oznacujeme ji
potom jako idiopatickou dilata¢nf kardiomyopatii (1).

Genetika

Familiarni formy DCM predstavuji asi 40 % pripadl (1). Vétsinou se
jedna o varianty v genech kodujicich cytoskeletaIni &i sarkomerické
proteiny, dale pak proteiny jaderné obdlky a interkala¢niho disku. Mezi
nejcastéji postizené geny patff titin = TTN (15-25 %), lamin A/C — LMNA
(4-7 %), tézky fetézec beta-myosinu — MYH7 (3-5 %), filamin-C — FLNC
(39%), troponin T—=TNNT2 (2 %), RNA-binding motif 20 - RBM20 a desmo-
plakin — DSP. Dédi¢nost je ve vétsiné piipadl autozoméliné dominantni,
dale pak X-vdzana a autozomalné recesivni. Jsou popsany i pfipady
s mitochondridlnf dédi¢nosti (MELAS syndrom). Pfinos genetického tes-
tovani dokumentuje podskupina pacientd, kterd byvéa oznacovéna jako
arytmogenni DCM ¢i dominantné levokomorova forma arytmogenni
kardiomyopatie (ALVC) a geneticky byvé zplsobena nejc¢astéji muta-
cemiv LMNA genu a FLNC genu. Dle expertniho konsenzu ESC z roku
2019 je doporucena implantace ICD u pacientd s DCM a potvrzenou
patogenni mutaci LMNA a/nebo FLNC genu a klinickymi rizikovymi
faktory (nesetrvald komorova tachykardie, EF LK < 45 %, muzské po-
hlavi a zkrdcené (trunkujici) mutace) (31). Nositelé patogennich variant
gent LMNA, RBM20 a DSP jsou ve zvyseném riziku srde¢niho selhani
s nutnosti srdec¢ni transplantace a vyzZadujf proto tésnou monitoraci (32).

Echokardiografie

Diagnéza DCM je nejastéji stanovena u nemocnych s recentné
vzniklymi symptomy srde¢niho selhdni nebo u dosud asymptoma-
tickych ¢i mélo symptomatickych osob, jeZ jsou vysetieny v rdmci
familidrniho screeningu. Zakladni diagnostickou metodou z0stava
echokardiografie, jez je také vyuzivdna v nasledném dlouhodobém
sledovani (Obr. 7). Provedeno by mélo byt také tkanové dopplerovské
hodnoceni (TDI - tissue Doppler imaging) k posouzeni longitudindIni
funkce levé a pravé srde¢ni komory. Zejména u asymptomatickych
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