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Fibrilace sini je nejcastéjsi setrvalou arytmii u pacientl s hypertrofickou kardiomyopatii. Souhrnny ¢lének se
zabyva komplexnimi mechanismy vedoucimi k rozvoji fibrilace sini u této skupiny pacient( a specifickymi as-
pekty jeji terapie (zejména antikoagulacni terapie a pristupy k udrzeni sinusového rytmu). Zavérecna cast je
vénovana vlivu arytmie na klinickou symptomatologii a prognézu pacientu s hypertrofickou kardiomyopatii.
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ABSTRACT

Atrial fibrillation is the most common sustained arrhythmia in patients with hypertrophic cardiomyopathy.
The review article focuses on the complex mechanisms of development of atrial fibrillation in this subgroup
of patients and on specific aspects of treatment (anticoagulation therapy and rhythm control). The final part
focuses on the arrhythmia’s effect on clinical symptomatology and prognosis of patients with hypertrophic
cardiomyopathy.

Uvod

Fibrilace sini (FS) je nejcastéjsi setrvalou arytmii u pa-
cientl s hypertrofickou kardiomyopatii (HCM).'-* Jeji pre-
valence je v populaci pacientld s HCM vyrazné vyssi nez
v bézné populaci srovnatelného véku, dle rdznych zdroju
se pohybuje kolem 20 %."4S FS je spojeno zejména riziko
rozvoje srdecniho selhani a tromboembolickych kompli-
kaci, které mohou zhorSovat prognézu pacientd s HCM.>¢
Proto je zcela zasadni FS u pacientt s HCM ¢asné diagnos-
tikovat a zahdjit jeji adekvatni terapii.

Mechanismus rozvoje fibrilace sini u HCM

Hlavnim patofyziologickym mechanismem vedoucim
k rozvoji FS je dilatace a dysfunkce levé siné (LS). Vyssi ob-
jem a snizena kontraktilita LS jsou nezavislymi prediktory
rozvoje FS.7®

Diastolickd dysfunkce a zvyseny plnici tlak hypertro-
fické levé komory (LK) jsou jednou z pficin dilatace LS.

Zhorsené plnéni LK souvisi se stupném hypertrofie, ab-
normalnim usporfddanim myocytd a mnozstvim fibrézy
v myokardu. Bylo prokazano, Ze s vy$sim podilem pozd-
niho syceni gadoliniem (late gadolinium enhancement,
LGE) LK jako nepfimym ukazatelem fibrézy stoupa inci-
dence FS.°

Dalsi pficinou zvétSovani rozmérl LS je mitralni regur-
gitace (MR), kterd u pacientd s HCM vznika kvali struk-
turdlnim abnormalitdm mitrdlni chlopné a obstrukci ve
vytokovém traktu levé komory (left ventricular outflow
tract obstruction, LVOTO). Nejcastéjs$im mechanismem
rozvoje MR je LVOTO, kterd je pfitomna zhruba u dvou
tfetin pacientl s HCM.' PFi rychlé ejekci krve skrze vyto-
kovy trakt LK (LVOT) zuzeny hypertrofickym interventri-
kularnim septem (IVS) dochazi ke vzniku turbulentniho
proudéni a nasadvani (obvykle prodlouzenych) cipd mit-
ralni chlopné a zavésného aparatu smérem k IVS a rozvoji
tzv. dopiedného pohybu mitralni chlopné (systolic an-
terior motion, SAM, obr. 1). Protoze SAM piedniho cipu
je obvykle vyraznéjsi nez cipu zadniho, koaptacni zéna
chlopné se posouvd smérem k IVS, rozviji se defekt
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Obr. 1 - Schéma dopredného pohybu pfedniho cipu mitralni chlop-
né (systolic anterior motion, SAM) - tok krve pfes zlzeny vytoko-
vy trakt levé komory (LVOT) vytvafi turbulentni proudéni a nasava
abnormalné prodlouzeny predni cip mitralni chlopné smérem do
LVOT, kde tvoii dynamickou obstrukci. IVS - interventrikularni sep-
tum; LK - leva komora; LS - leva sifi; SAM - dopfedny pohyb mitralni
chlopné (systolic anterior motion).

koaptace a vznikd typicky excentrickd regurgitace pod
zadni cip mitralni chlopné. Tize MR je dynamick3, stejné
jako LVOTO, zavisla na analogickych hemodynamickych
parametrech (hypovolemie, vazodilatace, systémovy tlak,
tepova frekvence, pozitivné/negativné inotropni medika-
ce)."

Zhruba 10-20 % MR u pacientt s HCM vznika na pod-
kladé primarniho postizeni mitrdIni chlopné ¢i subvalvu-
larniho aparatu bez pfitomnosti SAM a LVOTO.'? Pokud
regurgitacni jet (tryska) nesméruje typicky pod zadni cip
pfi SAM, je tfeba vzdy peclivé dovysetfit moznost primar-
ni mitrdIni vady. Z abnormalit samotné chlopné je typické
prodlouzeni cipa mitrdlni chlopné (zejména predniho),
cipy chlopné mohou byt ztlustélé, s restriktivnim pohy-
bem ¢i prolapsem. MUzeme se setkat i s dilataci mitral-

niho anulu. Casto jsou pFfitomny abnormality papilarnich
svala, které jsou typicky hypertrofické, s posunem blize
k predni sténé LK, mohou byt bifidni i vice rozeklané,
akcesorni nebo maji atypické upony (nezfidka do IVS
s podilem na subvalvularni obstrukci). Vzacnosti neni ani
ruptura slasinky mitrdIni chlopné, ktera vznika v dsledku
mechanického stresu nebo myxomatdézni degenerace.™

Kromé hemodynamickych faktord mohou mit vliv na
remodelaci levé siné i faktory genetické (obr. 2)."* Geny
zodpovédné za rozvoj HCM jsou rozdilné exprimovany
v tkanich komor a sini.”™ V mensich studiich bylo uvadéno,
ze u konkrétnich genetickych variant (v sarkomerickych
i nesarkomerickych genech), které mohou byt asocio-
vany s remodelaci a fibrotizaci tkané LS, maze byt vyssi
pravdépodobnost rozvoje FS.'5'® V/ recentni mezindrodni
studii v8ak nebyl prokazan vyznamny rozdil v prevalen-
ci FS u pacientl s pozitivnim genotypem (prikaz pato-
genni nebo pravdépodobné patogenni mutace) proti
pacientdm s negativnim genotypem (15,0 % vs. 13,5 %,
p = 0,1)." Byla vypracovdna i polygenni rizikova skére
(polygenic risk score, PRS), jez vyuzivaji kombinace bo-
dovych polymorfismG (single-nucleotide polymorphism,
SNP) v populaci. PRS maji dle proponentd ambici zpresnit
odhad rizika fady kardiovaskularnich onemocnéni vcet-
né arytmii, nicméné dosud nebyla validovana u pacientt
s HCM.20-23

Diagnostika

V diagnostice FS se u pacient s HCM nelze spoléhat
pouze na klinickou symptomatologii, protoze az 25 %
pacientd maze mit klinicky némé epizody arytmii, kte-
ré mohou mit zavazné konsekvence, zejména ve smyslu
tromboembolickych pfihod.?*?> U pacientt s implantova-
nymi pristroji (trvaly kardiostimulator — TKS ¢i implanta-
bilni kardioverter-defibrilator — ICD) Ize pamét pfistroje
vyuzit jako dlouhodobou EKG monitoraci. Dvoudutino-
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Obr. 2 - Schéma faktord vedoucich k rozvoji fibrilace sini u pacientd s hypertrofickou kardiomyopatii. LVEDP - end-
-diastolicky tlak v levé komore; LVOTO - obstrukce ve vytokovém traktu levé komory. Upraveno podle odkazu™.
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prijmu pro primozachyt fibrilace sini.

Priklad pacienta: Pacientka T. S., narozena v roce 1976, hypertrofické kardiomyopatie byla diagnosti-
kovana v roce 2015. Pacientka je pravidelné dispenzarizovana, vcetné echokardiografického vysetre-
ni — rozmér levé siné 50 mm, bez obstrukce ve vytokovém traktu levé komory, diastolickd dysfunkce
II. stupné. Pacientka symptomatickd ndmahovou dusnosti NYHA Il. Evaluace pro uUcely skére HCM-AF
probéhla v roce 2023. S odstupem nékolika mésicti byla pacientka vysetiena akutné na urgentnim

Rozmér levé siné: 50 mm — + 16 bodu
Vék v dobé diagnozy: 39 let — + 9 bodu
Vék v dobé evaluace: 47 let — + 12 bodu

Symptomy srdec¢niho selhani: ano — + 3 body

Skore HCM-AF celkem: 40 bodu

Nizké riziko (< 1 % rocné): 17 a méné bod

Stredni riziko (1-2 % rocné): 18-21 bodu

| Vysokeé riziko (> 2 % rocné): 19 a vice bodu

Obr. 3 - Priklad vypoctu rizika rozvoje fibrilace sini — skore HCM-AF u pacienta v praxi dle odkazu *.

vé pristroje, které jsou schopny snimat sifiovou i komo-
rovou aktivitu, jsou v diagnostice FS logicky presnéjsi.?
Sinova elektroda detekuje epizody rychlé sifiové akce
(atrial high-rate episodes, AHRE, frekvence > 175/min),
které mohou odpovidat (a dle klinické zkusenosti obvyk-
le odpovidaji) FS. Nicméné k definitivni diagndze FS je
nutno splnit diagnosticka kritéria dle soudobych guide-
lines Evropské kardiologické spole¢nosti (ESC) — na EKG
zaznamenana absence vin P a nepravidelny interval R-R.?’
Jednodutinové pfistroje informaci o aktivaci sini postra-
daji, diskriminace mezi supraventrikuldrni a komorovou
tachykardii je tedy zaloZena na nepfimych zndmkach ze
signalu z pravé komory (frekvence arytmie, morfologie
elektrokardiogramu, pravidelnost intervalu R-R, rychlost
nastupu arytmie apod.).?®3° Pro subkutadnni ICD, které
postradaji moznost stimulace a snimaji pouze EKG sig-
nal z podkozi, byly vyvinuty diskriminacni systémy, jez
zahrnuji podobné parametry jako u jednodutinovych pfi-
stroju.332 U ostatnich pacientd je nutnd periodickd am-
bulantni EKG monitorace. V evropskych doporucenych
postupech pro diagnézu a management HCM z roku 2014
se doporucuje 48hodinovd ambulantni monitorace EKG
kazdych 6-12 mésict u pacientd s HCM s rozmérem levé
siné > 45 mm.3 Podobné konkrétni doporuceni tykajici
se monitorace rytmu k diagnostice FS u pacientd s HCM
neni zminovano v novych doporucenych postupech pro
kardiomyopatie z roku 2023, ani v doporucenych postu-
pech pro diagnézu a management FS z roku 2020.7:34
V americkych postupech je uvedeno 12svodové EKG jako
soucast periodického sledovani kazdé 1-2 roky. Holterov-
ské 24- nebo 48hodinové monitorovani ma byt zvazeno
u pacientt s HCM a rizikovymi faktory FS (doporuceni ve
tridé Ila) a muze byt zvazeno u pacientl bez rizikovych
faktorud pro rozvoj FS (doporuceni ve tfidé llb).?

Pro zlep3eni predikce rozvoje FS, a tim optimalizaci
diagnostiky a terapie, bylo vyvinuto rizikové skére HCM-
-AF.* Pacienti jsou déleni do skupin s nizkym rizikem (<
1 % roc¢né, < 17 bodu), se stfednim rizikem (1-2 % ro¢né,
18-21 bodu) a vysokym rizikem rozvoje FS (> 2 %, > 22
bodU). Model zahrnuje nasledujici proménné — velikost

LS, vék v dobé diagndézy, vék v dobé klinického vysetieni
a pritomnost symptomu srde¢niho selhani (obr. 3). Autofi
skoére validovali na externi kohorté pacientl a senzitivitu
a specificitu porovnavali s uzitim rozméru LS jako predik-
toru prevalence FS. Hodnota skore HCM-AF > 22 méla sen-
zitivitu 58 % a specificitu 66 % oproti rozméru levé siné
> 45 mm se senzitivitou 35 % a specificitou 81 %. Pfi
porovnani s dalSimi modely byla konkordance skére
HCM-AF nejvyssi (0,7 u skére HCM-AF vs. 0,61 u skore
CHA,DS,-VASc vs. 0,58 u rozméru levé siné nad 45 mm).*

Specifika terapie fibrilace sini u HCM

Terapie fibrilace sini ma dva zakladni aspekty: i) prognos-
ticky, tzn. prevence tromboembolickych pfihod a preven-
ce rozvoje srdecniho selhani; ii) symptomaticky, se zamé-
fenim na kontrolu rytmu ¢i frekvence arytmie. Obé slozky
terapie maji u pacientd s hypertrofickou kardiomyopatii
svoje specifika.

Snizeni rizika tromboembolismu
Riziko tromboembolickych pfihod, zejména cévni mozko-
vé prihody (CMP), kterd mlze mit fatdIni ¢i invalidizujici
nasledky, mlze byt u pacientd s HCM a soucasnou FS az
osmkrat vyssi nez u pacientl bez diagnostikované aryt-
mie." Na rozdil od béznych pacientt s nevalvularni fibri-
laci sini u pacientt s HCM nelze k rizikové stratifikaci uzit
skore CHA,DS,-VASc, protoZe i u pacientd s nizkym skoére
CHA,DS,-VASc je riziko CMP pfi HCM vysoké.*? Jednim
z dbvodu nefunkénosti tohoto nejpouzivanéjsino sko-
rovaciho systému je fakt, Ze v minulosti nebyli pacienti
s HCM zahrnuti v klinickych studiich tykajicich se trombo-
profylaxe.® Dalsi zasadni informaci je, Ze riziko CMP neni
zavislé na tom, zda se FS vyskytuje ve formé paroxysmalni
nebo perzistujici, u paroxysmalni formy pak riziko neni
z4avislé na poctu zachycenych epizod arytmie.™

V guidelines ESC z roku 2014 byla doporucena anti-
koagulac¢ni terapie warfarinem s cilovou hodnotou me-
zinarodniho normalizovaného pomeéru (INR) 2-3 u vsech
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pacientd s HCM a FS pfi absenci kontraindikace antiko-
agulacni terapie (doporuceni ve tfidé I). Pro pfima per-
ordlni antikoagulancia (DOAC) v tu dobu nebyl dostatek
dat a byla doporucena pouze u pacientl s labilnim INR i
nemoznosti pravidelnych kontrol INR.3 V neddvnych do-
porucenich ESC z roku 2023 je uvedeno, Ze v béZné popu-
laci s FS je preferovano uziti DOAC, ale u pacientu s kar-
diomyopatiemi neexistuji randomizované studie, které by
pfimo srovnavaly uziti warfarinu a DOAC.3* Nicméné z ob-
servacnich studii se zd4, Ze jsou DOAC bezpecna a efektiv-
ni v prevenci CMP i u pacientd s HCM.*

Ovlivnéni symptomatologie

U pacientd s HCM se FS mUze projevit pomérné drama-
ticky jako akutni zhor3eni dusnosti, nebo dokonce plicni
edém. Hlavni roli hraje ztrata sifiového pfispévku a zkra-
ceni diastoly pfi arytmii s rychlou odpovédi komor, coz
zkrati plnéni noncompliantni levé komory, a tim vede
ke zvyseni plnicich tlak(.?” Ke zlepSeni symptomatologie
a kvality zivota se snazime u pacient( udrzet sinusovy ryt-
mus (pokud vék a komorbidity dovoli) ¢i snizit frekvenci
epizod FS farmakoterapii nebo katetriza¢ni ablaci.?”

Amiodaron je nejefektivnéjsi antiarytmikum k udrze-
ni sinusového rytmu, nicméné nebyva lékem prvni volby
(a to zejména u mladsich nemocnych) pro svoje multi-
orgdnové nezadouci ucinky."*® Dalsi moznosti je uziti
sotalolu, ktery v observacni studii prokazal svoji efektivi-
tu — sinusovy rytmus byl udrZzen u 74 % pacientd po jed-
nom roce a u 50 % pacientl po tfech letech. Nezadouci
ucinky vedly k vysazeni u minima pacientt (2,2 %).* Ini-
ciace terapie sotalolem obvykle probiha za hospitalizace
vzhledem k nutnosti monitorace srdec¢niho rytmu a délky
intervalu QT, zaroven je nutnd dlsledna pravidelna kon-
trola iontogramu a rendlnich funkci.*® Kromé vyse uvede-
nych je mozné uziti disopyramidu a dofetilidu, které viak
v podminkach CR t.¢. nejsou k dispozici."*' Siroce uzivana
antiarytmika I. tfidy propafenon a flecainid nejsou u pa-
cientd s HCM doporucovany kvili proarytmogennimu
efektu u pacient( se strukturdlnim onemocnénim srdce.

V pfipadé, Ze je pacient symptomaticky navzdory far-
makoterapii, netoleruje farmakoterapii ¢i preferuje pri-
marné invazivni feSeni, pfistupujeme ke katetrizacni
ablaci — v prvni dobé obvykle izolaci plicnich zil. Efektivita
katetrizacni ablace je u pacientd s HCM niZsi nez v bézné
populaci, recidiva arytmie je po prvni ablaci zaznamené-
na do jednoho roku po vykonu zhruba u poloviny pacien-
t0.442 Nicméné v pripadé kombinace antiarytmické tera-
pie a opakovanych komplexnich katetriza¢nich ablaci je
stabilni sinusovy rytmus Uspésné udrzen zhruba u 70 %
pacient.*'

Podobné jako u pacientl podstupuijici kardiochirurgic-
ky vykon je u pacientl s obstrukéni HCM a FS s indikaci
k myektomii mozné chirurgicky vykon rozsifit o procedu-
ru Cox-Maze k odstranéni arytmie.* V soucasnosti uzivana
procedura Cox-Maze IV kombinuje radiofrekvencni ablaci
a kryoablaci. Kromé izolace plicnich zil a ablace v levé sini
je provedeno i nékolik abla¢nich linii v pravé sini.* Zaro-
ven je obvykle provadén podvaz ¢i resekce ouska levé siné
ke snizeni rizika tromboembolismu. Chirurgickd terapie
nez katetriza¢ni ablace - recidiva FS nebyla zaznamenana
po jednom roce u zhruba 90 %, po trech letech u 70 %
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Obr. 4 - Graf srovnani symptomd a progndzy pacientd s fibrilaci
sini a hypertrofickou kardiomyopatii v roce 2001%" a v roce 2017.3%
CMP - cévni mozkova pfihoda; NYHA — New York Heart Association.
Pfevzato a upraveno podle odkazu .

pacientd.***” Nicméné je tfeba vzit v Uvahu, Ze chirurgic-
k& myektomie, v nékterych pfipadech spojena s plastikou
mitralni chlopné a mitrdIniho aparatu, vede sama o sobé
k normalizaci hemodynamickych pomérd, a tim tedy dale
vyznamné ovliviiuje patofyziologii arytmie.44®

Progndza pacient s HCM a fibrilaci sini

Progndéza pacientd s HCM a FS je ovlivnéna zejména
trombembolickymi komplikacemi a rozvojem srdec¢niho
selhani. Ve studiich s daty z doby zhruba pred vice nez
20 lety méli pacienti s FS vy$si mortalitu neZ pacienti se
sinusovym rytmem,®'> rozdil byl dan zejména umrtim
v dusledku CMP nebo progrese srde¢niho selhani.* Stejné
jako se v case zlep3uje progndéza pacientd s HCM v du-
sledku novych mozZnosti diagnostiky a Ié¢ebnych postupu,
zlepsuji se i moznosti antiarytmické terapie a intervencni
|écby FS.* Déle musime vzit v Uvahu fakt, Zze v historic-
kych kohortdch HCM pacientd neznamenala diagnéza
FS pfi HCM automatické nasazeni antikoagulaéni terapie
u viech pacientt.* V soucasné dobé je doporucena anti-
koagulacni terapie u vsech pacientdl s HCM a FS, pokud
nemaji kontraindikaci.®*3* S implementaci modernich te-
rapeutickych postupl v expertnich centrech® vyznamné
klesla morbidita a mortalita pacientt s FS pfi HCM (az
12krat)." Oproti historickym kohortam* se prevalence
CMP snizila 3,5ndsobné a dafi se vyznamné Iépe kontrolo-
vat symptomy (prevalence tfidy NYHA III/IV je 4,6x nizsi)'
(obr. 4).

Zavér

Etiologie rozvoje FS je u pacientd s HCM multifakto-
ridIni, na viné jsou faktory hemodynamické, metabolic-
ké i genetické. Vzhledem k riziku rozvoje CMP, zhorseni
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klinické symptomatologie a progndzy je nutné FS ¢asné
diagnostikovat a zahajit adekvatni terapii — zejména anti-
koagula¢ni. Nasazeni antikoagula¢ni terapie je (na rozdil
od ostatnich populaci pacientt, kde vyuzivame skérovaci
systémy) indikovano u viech pacientd s HCM jiz pfi prvni
epizodé FS, pokud nemaji jasnou kontraindikaci. S rozvo-
jem modernich terapeutickych postupu, které umoznuji
efektivnéjsi kontrolu rytmu ¢i frekvence, dochazi v mo-
derni ére ke zlepSovani prognézy pacientld s HCM a FS.
V expertnich centrech tak mdze byt morbidita a mortali-
ta pacientl s FS srovnatelna s pacienty bez této arytmie.
Velka ¢ast pacientd maze byt bezpecné sledovdna ambu-
lantnimi kardiology, pfi neuspéchu farmakoterapie nebo
komplikacich 1écby je zasadni reference do expertniho
centra ke komplexnim intervencim a nastaveni optimalni
antiarytmické terapie.
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