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Vztah fibrilace sini a demence

Obr. 1. Kumulativni incidence demence u pacientti s nové vzniklou fibrilaci sinf (AF) a bez ni (upraveno podle 4)
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naznacujf, Ze ¢asna diagndza FS, zejména ve stfednim véku, je spojena

s vyrazné vyssim rizikem demence — u pacientd mladsich 70 let bylo

riziko zvyseno pfiblizné o 21 % a u demence s nastupem pfed 65 lety

dokonce o0 36 %.

Pokud se zaméfime na mechanismy vzijemného ovliviiovani,
zjistime, Ze fibrilace sini a demence sdileji fadu spolecnych rizikovych
faktor( — patif sem faktory zivotniho stylu (nedostatek fyzické aktivity,
nadmeérna konzumace alkoholu, koufeni), kardiometabolické rizikové
faktory (obezita, dyslipidemie, hypertenze, diabetes mellitus) i kardio-
vaskuldrni onemocnéni (aterosklerdza, srdeni selhani, ischemicka
choroba srde¢ni). Kromé téchto dobie znamych a sdilenych rizikovych
faktord vsak muze FS prispivat k poklesu kognitivnich funkci i dalsimi
specifickymi mechanismy:

m  Cévni mozkova pfihoda (CMP) — nejzédvaznéjsi komplikace FS,
pfi niz dochazi k pfimému ischemickému poskozeni mozkové
tkédné a naslednym sekundarnim degenerativnim zménam (atro-
fie, zadnét, porucha neurondini konektivity). Podle metaanalyz se
kognitivni deficit béhem prvniho roku po CMP rozviji u 20-30 %
pacientd.

B Mozkova hypoperfuze - snizeni srde¢niho vydeje pfi FS mUze
vést k chronické hypoperfuzi mozku, coz podporuje akumulaci
beta-amyloidu v mozkovych tepnach a vznik mozkové amyloidové
angiopatie.

m Systémovy zanét a hyperkoagulace — u pacientd s FS byva
zvysend hladina Greaktivniho proteinu, TNF-alfa a interleukind, coz
prispiva k prokoagula¢nimu stavu, endotelidIni dysfunkci a zvysené
aktivaci trombocytd, a tim k vyssimu riziku tromboembolickych
pfihod (2,7, 8).

B Onemocnéni malych mozkovych cév (cerebral small vessel
disease, SVD) - skupina patologickych proces( postihujicich drob-
né arterioly, venuly a kapildry mozku, vedoucich k subkortikalnim
infarkt@im, vzniku lakun, hyperintenzit bilé hmoty, mozkové atrofii
a mikrokrvacenf (3).

Role lécby

m  Antikoagulac¢niterapie — Antikoagula¢nilécba pacient( s fibrilaci
sinf chrani nejen pfed makroembolickymi pfihodami, ale i pfed
mikroembolizacemi, tzv. silent cerebral infarcts (SCls), které jsou
subklinické a vyskytuji se az u 90 % pacient( s FS. Retrospektivni
Svédska studie prokazala, Ze riziko vzniku demence u pacientl
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|éCenych antikoagulancii bylo 0 29 % nizsi nez u pacientl s FS bez
antikoagulacni [é¢by (6).

U pacientd uzivajicich warfarin bylo rovnéz zjisténo, ze s klesajici
dobou stravenou v terapeutickém rozmezi (TTR) narlsta riziko po-
klesu kognitivnich funkci. Pacienty ohrozuje jak underwarfarinizace
(INR < 2), tak overwarfarinizace (INR > 3), kdy hrozi jak mozkové infarkty,
tak mikrokrvaceni. Navic je warfarin spojovén se zvysenou progresf
vaskularni kalcifikace, pravdépodobné v ddsledku inhibice vitamin
K-dependentnich proteind, zejména matrix Gla proteinu, které za fy-
ziologickych podminek plsobf protektivné proti kalcifikaci cévni stény.
Dlouhodobé lé¢ba warfarinem je v observacnich studiich asociovana
s vy$sim stupném vaskuldrni kalcifikace (napf. v oblasti karotickych
tepen), zatimco u pfimych perorélnich antikoagulancii (DOAC) nebyl
tento prokalcifika¢ni efekt prokézan (10).

Retrospektivni studie naznacuji, Ze 1é¢ba pfimymi peroralnimi an-
tikoagulancii (DOAC) je spojena s nizsim rizikem demence ve srovnani
s terapif warfarinem. Analyza ukdzala, Ze vyraznéjsi priznivy efekt DOAC
byl patrny zejména u pacientl ve véku 65-75 let; u osob starsich 75 let
nebyl vyznamny rozdil v incidenci demence prokézan. Mezi jednotli-
vymi DOAC nebyl zjistén statisticky vyznamny rozdil stran rizika vzniku
demence (8).

Srovnéni antikoagula¢ni lé¢by u fibrilace sinf mezi warfarinem a pfi-
mymi perordlnimi antikoagulancii (DOAC) bylo pfedmétem nékolika
klicovych randomizovanych studif, konkrétné RE-LY trial (dabigatran),
ROCKET AF trial (rivaroxaban), ARISTOTLE trial (apixaban) a ENGAGE
AF-TIMI 48 (edoxaban). Tyto studie konzistentné prokazaly, ze DOAC
jsou u pacientd s nevalvularni fibrilaci sini minimalné non-inferiornt,
v nékterych pripadech superiorni vici warfarinu v prevenci cévni
mozkové pfihody a systémové embolizace. Soucasné jsou spojeny
s vyznamné nizsim rizikem intrakranialniho krvacenf (pfiblizné o 50 %)
a vedou k mirnému snizeni celkové mortality. Na druhé strané je je-
jich podavani spojeno s vy3sim rizikem gastrointestinalniho krvacent.
Celkoveé tyto vysledky podporuji preferenci DOAC pred warfarinem
u vétsiny pacientd s fibrilaci sinf (9).

Viyznam ¢asného zahdjeni antikoagulacnilécby u pacient( s nove dia-
gnostikovanou fibrilaci sini byl potvrzen v registru GARFIELD-AF registry.
Tento rozsahly mezinarodni prospektivni registr ukazal, ze odklad zahajenf
antikoagulace u indikovanych pacientd je spojen se zvysenym rizikem
cévni mozkové pifhody, systémové embolizace i mortality. Naopak ¢asné
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