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Predmluva

Fibrilace sini je nej¢astéj$i supraventrikularni tachyarytmii a viibec nejéastéjsi arytmif
vedouci k hospitalizaci. Fibrilace sini nejen Ze signifikantné zvysuje mortalitu nemoc-
nych, ale jeji stoupajici incidence vede k mnoha tisiciim navstév u praktického i odbor-
ného lékare a k vysokému poctu hospitalizaci ro¢né. Tato novodoba ,.epidemie” ma
tedy nejen medicinské, ale i ekonomické konsekvence. Fibrilace sini postihuje $iroké
spektrum nemocnych, a to jak bez sou¢asného strukturalniho onemocnéni, tak pti
jeho pritomnosti. Nejc¢astéji se vyskytuje u hypertoniki, srde¢ni slabosti a u srde¢nich
vad, méné ¢asto u ischemické choroby srde¢ni a jinych onemocnéni. Toto $iroké spek-
trum zékladnich kardiovaskuldrnich onemocnéni ¢ini z fibrilace sini po etiologické
i patofyziologické strance velice komplexni arytmii, jejiz 1é¢ba je také velmi slozita
a vétsinou pouze paliativni, zejména u farmakologickych postupt. Vétsina nemoc-
nych s fibrilaci sini musi byt také trvale antikoagulovana, coz pfi relativné vysokém
véku nemocnych prindsi dalsi organiza¢ni i ekonomické naroky.

Vzhledem ke komplexnosti arytmie jsou trvale sledovatelné urcité terapeutické
pokroky, at uz se jednd o zavadéni novych antiarytmik, preventivni kardiostimula-
ci, nové antitrombotické prostfedky a hlavné nové abla¢ni metody. Vyvoj na tomto
poli je velmi rychly a dynamicky, i kdyZ nase znalosti jsou stale jen ¢aste¢né. Tyto
skute¢nosti nas vedly ke snaze o shrnuti poslednich poznatki ve formé monografie.
I kdyz publikace zahrnuje epidemiologii i etiopatogenezi fibrilace sini, diraz je kladen
na klinické aspekty této arytmie a hlavné na jeji 1é¢bu. Snazili jsme se 0 maximalni
srozumitelnost tak, aby latka byla prfistupnd jak specialistiim, tak i praktickym Ié-
kartm a studentiim lékarstvi. Véfime, Ze se ndm to alespon zcasti podaftilo. Autofi
publikace dékuji za cenné pripominky a doplnujici pozndmky obéma recenzentim,
tj. MUDr. Robertu Cihékovi, CSc., a MUDr. Martinovi Fialovi, Ph.D. Nemaly dik
patfii panu Leo Recovi za technickou pomoc s ptipravou rukopisu.
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Epidemiologie fibrilace sini

1  Epidemiologie fibrilace sini

Fibrilace sini (FS) je nepochybné nej¢astéjsi poruchou srde¢niho rytmu (1). FS se nej-
Castéji vyskytuje u star$ich nemocnych s kardiovaskularnim onemocnénim (KVO).
Starnuti populace a lepsi prezivani KVO jsou nejpravdépodobnéjsi pric¢iny vzestup-
ného trendu v prevalenci FS.

1.1 Prevalence

V dospélé populaci vétsina praci uvadi prevalenci FS v rozsahu 1-6 % (1-4). Tato pre-
valence vyrazné roste s vékem, takze v devatém deceniu dosahuje az 10 % (obr. 1.1).
Vice nez dvé tfetiny nemocnych s FS jsou proto ve vékovém rozmezi 65-85let
a median véku nemocnych s ES je 75let (5). Fibrilace sini je sice ¢astéjsi u muzt nez
u Zen, ale muzi tvori zhruba polovinu vSech nemocnych s FS, jelikoz ve vysokém
véku je vétsi zastoupeni Zen. Mnohé udaje naznacuji, Ze FS v poslednich desetile-
tich vyrazné pribyva. Mezi lety 1980 a 1992 vzrostla napf. navstéva ordinaci pro FS
v USA z 1,3 na 3,1 milionu a FS u nemocnych nad 65let byla v roce 1982 pricinou
hospitalizace v 0,3 %, v roce 1993 to jiz bylo v 0,6 % (6). Zatimco v roce 1995 bylo
v USA FS postizeno 2,1 miliont obyvatel, v roce 2020 to budou jiz 3 miliony a v roce
2050 5,6 miliont (1). Prevalence FS roste podstatné rychleji u muzii nez u zen. Néktera
data dokonce prokazuji, Ze zatimco prevalence u muzi vzrostla za poslednich 20let
vice nez dvojnasobné (z ptivodnich 1,4 % na 3,3 %), prevalence FS u Zen spiSe klesa
nebo prinejmensim stagnuje (7). Tento nartist prevalence je patrny zejména u muzi
s prodélanym srde¢nim infarktem. V obdobi mezi lety 1968-1989 vzrostla prevalence

_.
N
|

W Zeny 11,1

o

prevalence %

[ee]

Potet <55 55-59 60-64 65-69 70-74 75-79 80-84 >85 veék (roky)
oce

Zeny 530 310 566 896 1498 1572 1291 1132
muzi 1259 634 934 1426 1907 1886 1374 759

Obr. 1.1 Prevalence fibrilace v jednotlivych dekdddch (1)
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FS u muzt s prodélanym infarktem z ptivodnich 4,9 % na 17,4 % (8). Soucasna data
uvadéji primérnou prevalenci ve véku nad 55let 5,5 %, av$ak u nemocnych nad 85 let
dosahuje prevalence FS 17,8 % (9).

1.2 Incidence

Incidence FS byla dlouhodobé zkoumana nejméné ve trech studiich. Ve framingham-
ské studii (10) bylo v letech 1948-1986 sledovano 4721 nemocnych. U 562 (47 % muz)
byla v priibéhu sledovani nové diagnostikovana FS. Tato incidence prudce stoupala
s vékem, a to vice u muzi nez u Zen. U muzi byla v dekddé od 55 do 64 let nové dia-
gnostikovana FS u 3/1000 pacientskych let, kdezto v dekadé od 85 do 94let bylo jiz
38 novych pripadii na 1000 pacientskych let. U Zen byl tento podil nové objevenych
FS v rozsahu 2-32/1000 pacientskych let. Tato incidence se zdvojnasobovala s kazdou
dekadou véku nemocnych.

Jesté vyssi incidenci zaznamenala CHS studie (11), ktera vsak byla provadéna na
populaci star$i 65let. V nejnovéjsi rotterdamské studii (9) byl pocet nové diagnos-
tikovanych pripadd ve véku od 55 do 59let 1,1/1000 pacientskych let a ve véku od
80 do 84 let 20,7/1000 pacientskych let. Incidence u muza byla opét vyssi nez u Zen
(tab. 1.1).

Tab. 1.1 Incidence fibrilace sini v rotterdamské studii v letech 1990-1999
(n = 6432) (9)

Vékové Vsichni Muzi Zeny
skupiny
(roky) Pripady/pr | Incidence | Pfipady/pr | Incidence | Pfipady/pr | Incidence
Y pady/p pady/p XX Y
1,1 2,6
55-59 32741 | 03759 | MLMO (200 B _
3,3 4,9 2,1
60-64 | 278361 | 3 | 1346 | 00 | osa | Lo
5,5 6,6 47
65-69 | 54/9817 | (7. | 2814269 | 2| 2655548 | o L
11,5 12,4 10,1
70-74 100/8662 | oo™y | 453627 | g T | 555035 | o2
14,7 19,9 11,5
75-79 101/6899 | (1) 07y | 52566 | 5o Thog) | 504332 | o T
20,7 25,5 18,2
80-84 92/4 445 (16.8-25.3) 36/1 414 (18,1-34,8) 56/3 031 (14,1-23,8)
18,2 25,4 16,2
> 85 60/3294 | (1,0 ys gy | 181709 | (5 00y | 422585 | (119917
B . 9.9 11,5 8,9
viichni | 437/44175 | o 7o) | 19817223 |0 s o | 239126952 | o0 o)

Vysvétlivky: pr - pacientské roky, incidence — vyskyt na 1000 pacientskych let.

14



Epidemiologie fibrilace sini

Tab. 1.2 Kumulativni riziko fibrilace sini v procentech v riizném véku u muzii a Zen.
Rotterdamska studie 1990-1999 (n = 6432) (9)

- Procentudlni riziko v pétiletych intervalech Riziko do
slet | 10let | 15let | 20let | 25let | 30let | 35let |  konceZivota
Muzi
55 0,8 2,8 5,4 9,6 15,2 20,1 23,8 (15,6-26,9)
60 2,1 4,7 8,9 14,6 19,6 23,3 (15,1-26,4)
65 2,8 7,3 13,4 18,7 22,7 (14,3-25,8)
70 50 | 14,6 | 17,5 21,9 (13,3-25,2)
75 7,9 14,9 20,2 (11,1-23,8)
80 9,2 16,1 (6,4-20,3)
> 85 11,8 (1,3-17,2)
Zeny
55 0 1,0 2,9 7,2 11,1 16,3 22,2 (14,7-24,8)
60 0,9 2,9 7,2 11,2 16,4 22,3 (14,8-24,9)
65 2,0 6,4 10,6 19,1 22,1 (14,6-24,8)
70 4,6 9,0 14,7 21,1 (13,4-23,8)
75 4,8 11,2 18,3 (10,2-21,2)
80 7,4 15,3 (7,4-18,9)
> 85 11,8 (1,9-14,1)

1.3 Riziko FS po zbytek Zivota

Toto riziko vyjadfuje pravdépodobnost, Ze se nemocny daného véku dozije FS. Ve
framinghamské studii (11) to bylo ve véku 401let 25 % a toto riziko se v dalsich deka-
déch neménilo. Rostlo sice aktualni riziko FS, ale sou¢asné se stejnou mérou zkraco-
val pravdépodobny zbytek Zivota. Podobné tomu bylo v rotterdamské studii (9), kdy
toto riziko bylo pro muze ve véku 55let 23,8 % a pro stejné staré Zeny 22,2 %. Riziko
se neménilo az do véku 75let, poté klesalo (tab. 1.2).

14  Epidemiologie paroxyzmalni FS

Vyskyt paroxyzmalni FS je v dfivéjsich studiich pomérné obtizné zjistitelny, protoze
definice této formy FS byla az donedavna (12) velmi vagni. Dnes je paroxyzmalni
ES definovana jako FS, kterd spontanné kon¢i do 7 dnt1 a obvykle netrva déle nez
48 hodin. Perzistujici FS trva déle nez 7 dni nebo vyZzaduje kardioverzi. Permanentni
fibrilace sini je bud rezistentni ke kardioverzi, nebo je kardioverzi pferusena nejdéle
na 24 hodin. Levy pfi respektovani této definice paroxyzmalni FS (13) ve své studii
zjistil, Ze tato forma FS byla pfitomna u 22 % ze 756 nemocnych s FS vySetfenych
v ordinaci praktického lékare.
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Pfi volnéjsi definici paroxyzmalni FS, jako napt. ve studii SPAF (Stroke Prevention
in Atrial Fibrillation), kde byla intermitentni FS definovana jako pfitomnost sinuso-
vého rytmu alespon pfi jedné z kontrol ekg za 1 a 3 mésice po vstupu do studie, bylo
zastoupeni této formy FS vys$si, konkrétné 28 %. Oproti trvalé FS byli tito nemocni
mladsi, méli méné ¢asto hypertenzi a srde¢ni selhani nebo dysfunkci levé komory.
Castéji se jednalo o zeny (14). Jesté vyssi vyskyt ,,paroxyzmalni“ FS (40 %) byl nalezen
ve framinghamské studii (15), kde byla tato forma definovéna jako sttidavy nalez FS
a sinusového rytmu s odstupem dvou let. Nejvys$si zastoupeni paroxyzmalni FS (62 %)
popisuje studie z Mayo Clinic (3). Prevalence paroxyzmalni FS tedy zalezi nejen na
jeji definici, ale také na sloZeni studované populace.

1.5 Idiopaticka fibrilace sini

Idiopaticka FS je definovana jako FS bez pritomnosti organického onemocnéni srdce
nebo zfejmych spoustécich faktort. Jeji vyskyt se v rtiznych studiich udava v rozme-
zi 2-11 %, a to v zavislosti na definici tohoto pojmu, respektive na kritériich pro pti-
tomnost organického onemocnéni srdce, a dale na studované populaci nemocnych.
V souvislosti s pokracujicim vyvojem ve vySetfovacich metodach bude jeji vyskyt
zfejmé klesat. Z 1212 nemocnych, hospitalizovanych pro FS, zjistil Godtfredsen vy-
skyt FS bez organického srde¢niho onemocnéni nebo precipitujicich faktort u 2,1 %
nemocnych (16). Vétsina z téchto nemocnych (70 %) méla paroxyzmalni formu FS.
Ve framinghamské studii (17) mélo béhem tficet let trvajiciho sledovani 376 nemoc-
nych s FS idiopatickou formu této arytmie 11 % nemocnych. Jejich pramérny vék byl
69let. V popula¢ni studii z Rochesteru byl popsan vyskyt idiopatické FS u 2,7 % z 3623
nemocnych. Jejich primérny vék byl 44let. Tento nizky pramérny vék je pravdépo-
dobné zptisoben skutecnosti, Ze z této studie z definice idiopatické FS byli vylouceni
nemocni star$i nez 60 let. Vechny tyto tfi studie v§ak postupovaly podle klinickych
nélezti bez pouziti echokardiografie. Pfi pouziti echokardiografie je u téchto dfive
klasifikovanych idiopatickych FS nalezeno néjaké srde¢ni onemocnéni u jedné tretiny
nemocnych (18). Idiopaticka FS je tedy vzacnéjsi forma této arytmie, zejména u star-
$ich nemocnych. Castéji se vyskytuje v paroxyzmalni formé.

1.6 Epidemiologie tromboembolickych komplikaci FS

Periferni embolizace, zejména do CNS, patti mezi nejzavaznéjsi komplikace FS.
Spojitost mezi FS a cévni mozkovou ptthodou (CMP) byla u chlopennich vad revma-
tického ptivodu, zejména u mitralni stendzy, zndma jiz v prvni poloviné minulého
stoleti (19). V této dobé vSak byla embolizace prfi¢itdna spiSe mitrdlni vadé samotné
nez poruse srdeéniho rytmu. Pozdéjsi prace vsak prokazaly, Ze vyskyt emboliza¢ni
CMP je u nemocnych s chlopenni vadou a FS sedmkrét castéjsi nez u srovnatelnych
nemocnych se sinusovym rytmem (20). Teprve po¢atkem sedmdesatych let byly prv-
né publikovany prace zji$tujici vztah mezi FS nerevmatického ptivodu a CMP. V sérii
100 konsekutivnich nemocnych s CMP a FS nalezl Fischer (21) jen 17 nemocnych
s revmatickou srde¢ni vadou. U zbyvajicich nemocnych byla zakladnim srde¢nim
onemocnénim ischemickd choroba srde¢ni. V 85% pripadu se jednalo o embolizaci
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Tab. 1.3 Srovndni relativniho rizika cévni mozkové prihody u nemocnych
s kardiovaskuldrnim onemocnénim a bez néj (2)

Vékova skupina
kardiovaskuldrni onemocnéni 50-59 60-69 70-79 80-89
hypertenze® 3,50 3,2 2,5 1,7
ICHSe 2,9° 2,0 1,7¢ 0,7
srdeéni slabost 3,94 2,4b 2,2b 1,7
fibrilace sini 4,0 2,6° 3,3 4,5°

Vysvétlivky: * p < 0,05, > p < 0,001, ¢ p < 0,01.

do karotického povodi, ve zbyvajicich p¥ipadech do povodi vertebrobazilarni arterie.
Jako prvni také navrhl tromboembolickou prevenci warfarinem u podobnych nemoc-
nych, a to jesté pred vznikem CMP.

Prospektivni data z framinghamské studie (22) ukazala, Ze FS po korekci na vék
a pritomnost hypertenze zvysuje vyskyt CMP 5,6krat. Stale vSak pretrvavalo presvéd-
¢eni, Ze tyto CMP jsou spise nez FS samotnou zavinény zakladnim srde¢nim one-
mocnénim. Teprve hlubsi analyza dat framinghamské studie (2) ukdzala, ze samotna
pritomnost FS je silnéj$im rizikovym faktorem CMP nez tyto kardiovaskularni stavy
(tab. 1.3).

U nemocnych s FS v8ak byly metaanalyzou 4 primarné preventivnich studii a jed-
né sekundarné preventivni studie o u¢innosti antiagrega¢ni respektive antikoagu-
la¢ni terapie v prevenci CMP zjistény nezéavislé rizikové faktory tromboembolickych
komplikaci, mezi které patti vék nad 75let, dfive prodélana ischemicka CMP, srde¢ni
slabost, hypertenze a diabetes. Pfitomnost téchto rizikovych faktort signifikantné
zvysuje riziko emboliza¢ni CMP u nemocnych s FS. Podrobnéji se témito rizikovymi
faktory budeme zabyvat v kapitole o tromboembolickych komplikacich FS.

1.7  FSasrdecnislabost

Oba tyto stavy jsou vzdjemné silné propojeny, a to jak epidemiologicky, tak z patofy-
ziologického hlediska. Obé poruchy postihuji zvlasté starsi nemocné s pritomnymi
KVO, jako je hypertenze, ICHS, srde¢ni vady apod. (10). Kazda z obou poruch mize
predisponovat ke druhé. Srdec¢ni slabost (SS) vede ke zvy$eni tlaku v levé sini a na-
sledné k jeji dilataci a degenerativnim zméndm v myokardu sini, coz zptisobuje vyssi
vyskyt FS. Naopak FS vede ztratou sinového prispévku ke snizeni minutového ob-
jemu a nekontrolovana frekvence mtize vést k tachykardické kardiomyopatii s pro-
jevy SS (23).

Vysokou etiologicko-epidemiologickou provédzanost obou téchto stavii také demon-
struje vysoka incidence nové vzniklé FS u nemocnych se SS na jedné strané (54/1000
pacientskych let) a pomérné vysoka incidence nové vzniklé SS u nemocnych s FS na
strané druhé (33/1000 pacientskych let) (obr. 1.2) (24).
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Obr. 1.2 A - vyskyt fibrilace sini u nemocnych se srdecni slabosti,
B - vyskyt srdecni slabosti u nemocnych s fibrilaci sini (24)

1.8 Kvalita Zivota nemocnych s FS

Prvni studie zabyvajici se kvalitou Zivota u nemocnych s FS pochazeji od nemocnych
s provedenou ablaci AV uzlu (25-26). Tyto studie prokazaly s pouzitim dotazniku
vyssi kvalitu Zivota u nemocnych po ablaci AV uzlu a implantaci kardiostimulatoru,
nez tomu bylo v kontrolnich skupinach. Tito nemocni jsou modelovym prikladem,
protoze u nich jsou potlaceny divody k subjektivnim potizim, tj. nepravidelnost srde¢-
ni i vysoka srde¢ni frekvence, prestoze fibrilace sini u nich pretrvava. Jedna se vsak
o vysoce selektované skupiny mensich poctti nemocnych, protoze tento vykon byva
vét$inou indikovan jen u vysoce symptomatickych jedinct, refrakternich na farmako-
terapii antiarytmiky. Dorian et al. (27) publikoval data z $ir$i populace 152 nemocnych
s paroxyzmalni FS, u kterych pfi srovndni s kontrolni skupinou nemocnych prokazal
vyznamné zhor$enou kvalitu Zivota, méfenou uznavanym dotaznikem SF-36. V jiné
praci tento autor prokazal, ze celkovy pocit zdravi dosahl vyznamné vyssiho skore
u nemocnych, ktefi na antiarytmické 1é¢bé neméli recidivu FS, neZ u nemocnych,
kteti recidivy FS na této 1é¢bé méli (28). Jiné studie vSak neprokazuji rozdil v kva-
lité Zivota nemocnych mezi nemocnymi lé¢enymi podle strategie kontroly srde¢ni
frekvence a nemocnymi lé¢enymi podle strategie kontroly srde¢niho rytmu (29, 30).
U nemocnych s kontrolou srde¢niho rytmu snad mohly kvalitu Zivota snizovat vedlejsi
u¢inky antiarytmik. Je vSak tfeba zdiiraznit, ze podle subanalyzy studie AFIRM (31)
je kvalita zivota nemocnych se sinusovym rytmem vy$si nez u nemocnych s FS, a to
bez ohledu na lé¢ebnou strategii. Kvalita zivota je také vyssi u nemocnych po Gspésné
ablaci fibrilace sini nez u nemocnych na farmakoterapii (32).

1.9  Mortalita nemocnych s FS

FS vede nezavisle na pritomnych kardiovaskularnich onemocnénich témét ke dvojna-
sobnému riziku imrti (33). Jak ukazuje obrazek 1.3, bylo toto riziko hlavné ve vyssich
vékovych kategoriich vyss$i u muzii nez u Zen. Toto riziko bylo dokonce dvojnasobné
i u nemocnych bez kardiovaskularnich onemocnéni. Mortalitu nemocnych s FS jesté

déle zvysuje ptitomnost srde¢ni slabosti (34).
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Obr. 1.3 Mortalita u muzii a Zen s fibrilaci sini a bez ni (33)

Dawn (35) na 175 nemocnych s FS multivariantni regresni analyzou nejenze po-
tvrdil tento prognosticky negativni vliv srde¢ni slabosti na mortalitu (relativni riziko
4,22), ale prokazal i jesté vyssi relativni riziko pro ptitomnost levosinového trombu (5,
52) a spontanniho echokontrastu v levé sini (7, 96), nalezenych pfi transezofagealni
echokardiografii. Khumri (36) zkoumal prediktivni silu kardiovaskularnich komor-
bidit podle CHADS, skore (Congestive heart failure, Hypertension, Age > 75 years,
Diabetes, and previous Stroke or TIA) a transezofagedlniho nalezu trombu a spon-
tanniho echokontrastu pro mortalitu 524 nemocnych s FS a multivariantni analyzou
zjistil, Ze srde¢ni slabost, vék nad 75let, nelé¢eni warfarinem, spontanni echokontrast
a vice nez mirnd mitralni regurgitace jsou nezavislymi predikétory celkové mortality
(tab. 1.4). Podobné tomu bylo se stoupajicim CHADS, skore (tab. 1.5). Nemocni s hod-
notou 5 nebo 6 bodt méli padesatkrat vy$s$i mortalitu nez nemocni s 0 body (obr. 1.4).
Kaplan-Meierovy ktivky mortality podle CHADS, skore ukazuje obrézek 1.5. Odlis-
ny pohled na mortalitu u FS poskytuje prace Friberga (37), ktery sledoval primérné
4,6let skupinu 2824 nemocnych s FS a zjistil, Ze jejich priimérnd roéni mortalita byla
u permanentni FS 14 %, u perzistentni formy 3 % a u paroxyzmalni formy FS 7 %, coz
bylo u paroxyzmaélni a permanentni formy signifikantné vice nez u kontrolni skupiny
nemocnych (obr. 1.6). Standardizovany pomér mortalit byl pro paroxyzmalni FS 1,6,
pro permanentni 2,3 a pro perzistentni 0,9. Nemocni s paroxyzmalni FS zmirali ve
srovnani s kontrolni skupinou 2,4x ¢astéji na srde¢ni infarkt, 2,6x ¢astéji na srde¢ni
selhani a 2,1x Castéji na jakékoliv kardiovaskuldrni onemocnéni. Rovnéz souvislost
piezivani nemocnych s hodnotou CHADS, skére byla markantni (obr. 1.7). V této
studii se také ukazalo, Ze warfarinizace signifikantné snizovala mortalitu nemocnych
s paroxyzmalni FS.
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Obr. 1.4 Mortalita nemocnych s fibrilaci sini podle CHADS, skore. Statistickd
vyznamnost p < 0,0001 byla hodnocena pti srovndni skore 1, 2, 3, 4 a 5 nebo 6 proti
skére 0 (34)
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Obr. 1.5 Kaplan-Meierovy kfivky prezivani nemocnych s fibrilaci sini pro CHADS,
skére 0 a CHADS, skére 5 nebo 6 (36)
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Obr. 1.6 Vztah mortality k typu fibrilace sini u 2824 nemocnych v priibéhu sledo-
vani (primérné 4,6 let). Nemocni, ktefi zemieli v pritbéhu prvni hospitalizace, byli
vylouceni. Vievo: Kaplan-Meierova kfivka mortality ve vztahu k typu fibrilace sini
(p < 0,0001 mezi vSemi kfivkami). Vpravo: Kaplan-Meierova kfivka po adjustaci na
kofaktory (p vina pro rozdil mezi paroxyzmalni a perzistentni FS p = 0,0008, mezi pa-
roxyzmdlni a permanentni p = 0,0001) (37).
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Tab. 1.4 Multivariantni predikdtory mortality u nemocnych s fibrilaci sini (36)

Parametr Odhad SO Hodnota p I;(::céir 95 % CI

srde¢ni selhdni 0,5629 0,1333 < 0,0001 3,09 1,83-5,21
hypertenze 0,00735 0,1352 0,9567 0,99 0,58-1,72
vék > 75let 0,5114 0,1273 < 0,0001 2,78 1,69-4,59
diabetes mellitus 0,2041 0,1416 0,1497 1,50 0,86-1,16
Eifggg:“' tromboembolickd 0,2 01434 | 0,1631 149 | 0,85-1,18
bez warfarinu 0,3529 0,122 0,0038 2,03 1,26-3,27
aspirin 0,0612 0,1229 0,6184 1,13 0,70-1,83
ejekéni frakce levé komory 0,00588 | 0,00786 0,4545 1,01 0,99-1,02
zévazna mitralni regurgitace 0,5246 0,2149 0,0301 2,86 1,11-7,35
SEK LS 0,2398 0,1274 0,0598 1,62 0,99-2,66
trombus LS 0,1452 0,2082 0,4855 0,75 0,33-1,69
plat v aorté 0,2267 0,1277 0,0759 0,64 0,39-1,05

Vysvétlivky: SO - smérodatna odchylka, CI - interval diivéryhodnosti, SEK - spontanni echokontrast,
LS - leva sin.

Tab. 1.5 Multivariantni analyza predikdtorii mortality podle CHADS, skére (36)

Parametr Odhad | SO | Hodnotap onme,r 95% CI
sanci
CHADS, skére 1 vs 0 2,7013 | 1,0385 0,0093 14,9 1,95-114,06
CHADS, skore 2 vs 0 2,7043 | 1,0356 0,009 14,95 1,96-113,77
CHADS, skére 3 vs 0 3,3693 | 1,0395 0,0012 29,06 3,79-222.,9
CHADS, skére 4 vs 0 2,511 1,0877 0,021 12,32 1,46-103,84
CHADS, skére 5 nebo 6 vs 0 3,9493 | 1,0826 0,0003 51,9 6,22-433,21
paroxyzmalni FS bez ohledu na typ
1,0 1,0
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Obr. 1.7 Kaplan-Meierovy kiivky prezivini nemocnych s paroxyzmdlni FS a u viech
nemocnych s FS podle CHADS, skére (37)
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110  Naklady na péci o nemocné s FS

Péce o jednoho nemocného s FS stoji asi 3000 Euro ro¢né a celkové ndklady na 1é¢bu
nemocnych s FS se v Evropské unii odhaduji na 13,5 biliont Euro ro¢né (38). Zcela
Zerstva data (39) z CR ukazuji, Ze ro¢ni ndklady na lé¢bu FS u pacientd, ktefi jsou
lé¢eni konvenénimi metodami a nepodstoupili katetriza¢ni ablaci FS, ¢ini zhruba
42000 K¢. Kromé naklada na ablaci sou¢asného flutteru sini predstavovaly nejvyssi
néklady vydaje za hospitalizaci (23 %) a naklady za selektivni koronarografii (10 %).
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2 Etiologie, klasifikace, patogeneze
a patofyziologie fibrilace sini

2.1  Etiologie

Fibrilace sini je nej¢astéjsi supraventrikuldrni arytmii. Pfitomnost této arytmie zdvoj-

ndsobuje mortalitu a je zodpovédnad za vice nez jednu tfetinu kardioemboliza¢nich

epizod (1). Fibrilace sini je typicky spojena s nasledujicimi onemocnénimi ¢i stavy:

- arteridlni hypertenze,

- ischemicka choroba srde¢ni,

- chlopenni vady,

- kardiomyopatie (v¢. infiltrativnich onemocnéni, napt. amyloidozy),

- perikarditidy,

- myokarditidy,

- intrakardidlni tumory ¢i tromby,

- stav po kardiochirurgické operaci,

- plicni onemocnéni spojend s plicni arteridlni hypertenzi, diabetes, neurologicka
onemocnéni (subarachnoidealni krvaceni, mozkové ptihody), abuzus alkoholu,
kofeinu ¢i drog a endokrinni onemocnéni (tyreopatie, feochromocytom) (2).

V asi 8-20 % pripadu (3, 4), zvlasté u mladsich pacientii, nema fibrilace sini zad-
nou zjevnou etiologii a tyto fibrilace nazyvame izolované (v angl. pisemnictvi lone
fibrillation). Do této skupiny spadaji i familidrni formy fibrilace sini, jejichz zdkladni
charakteristikou je geneticka podminénost a absence kardialniho onemocnéni.

Geneticka podstata fibrilace sini byla do neddvné doby opomijena, i kdyz prvni
popis familidrni formy arytmie pochazi jiz z roku 1943 (5). Prace Darbara a spol. uka-
zuje (6), Ze asi 5 % pacientu s fibrilaci sini a az 15 % pacientt s izolovanou fibrilaci sini
mize mit familidrni formu této arytmie. Prvni gen pro fibrilaci sini byl identifikovan
v 1. 2003 (7). Mutace S140G je lokalizovana na dlouhém raménku chromozomu 11
(11p15.5) v genu KCNQI kédujicim o podjednotku draslikového kandlu I . Funkéni
analyza kardiomyocytt odhalila nartst funkce kandlu I, , pokud byla tato mutace
pfitomna. Nértst funkce I, kandlu dobfe vysvétluje Zkracenl ak¢niho potencidlu
a efektivni refrakterni periody, které se zdaji byt odpovédné za vznik a udrzeni aryt-
mie. Mutace v genu KCNQLI spojené se ztratou funkce prislu$ného iontového kanalu
jsou dobfe znamé a odpovédné za syndrom dlouhého QT (typ 1). Paradoxné u této
popsané ¢inské rodiny s familiarni fibrilaci sini mélo pfes naopak zvysenou funkénost
draslikového kandlu 9 z 16 pacienttl na povrchovém EKG zjevné prodlouzeni QT in-
tervalu. Dalsi kandidatni geny [jeden z vytipovanych je umistén na chromozomu 10
(10922)] dosud ¢ekaji na své objeveni.

Fibrilace sini jako pridruzena choroba byla popséna i u dal$ich monogenetickych
srde¢nich onemocnéni, napt. v rodinach s hypertrofickou kardiomyopatii (8), skele-
talni myopatii (9) a familidrni amyloidézou (10). U téchto onemocnéni se fibrilace
sini pravdépodobné objevuje jako disledek morfologickych zmén v sinich zptso-
benych primarnim srde¢nim onemocnénim. Castéjsi vyskyt fibrilace sini byl po-
psan také u onemocnéni, kterd maji za nasledek poruchu funkce iontovych kanalt
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v kardiomyocytech, tzv. ,kanalopatii“. Ptikladem je syndrom dlouhého QT typu 4
(11), syndrom kratkého QT (12) a Brugadtiv syndrom (13).

Ackoliv familidrni forma fibrilace sini neni béZnd a vétsina fibrilaci sini se objevi
u pacientt s jinou zndmou kardiopatii, ne vsichni pacienti se stejnou kardiopatii fib-
rilaci sini onemocni. Ti, co onemocni, by pak mohli mit uréitou genetickou predis-
pozici. Nékolik studii z posledni doby se zaméfilo na hledéni asociace urcitych genii
vucli riziku vzniku fibrilace sini. Napt. jedna japonska studie testovala hypotézu, Ze
genetické faktory zvysujici kardidlni fibrzu mohou byt spjaty se zvySenym vysky-
tem izolované fibrilace sini (14). Studovan byl predev$im polymorfizmus gent pro
angiotenzin-konvertujici enzym (ACE), jenz predstavuje hlavni cestu vzniku angio-
tenzinu II a ma prokdzany vztah k srde¢ni remodelaci a hypertrofii. Tyto vyzkumy
vSak nevedly k prtikazu, Ze by urcité genotypy ACE mély k riziku fibrilace sini pfimy
vztah. Jiné prace ukazuji, Ze pti vzniku fibrilace sini hraje vyznamnou roli oxidativni
stres (15). Existuje napt. spojitost mezi polymorfizmem genu 174 G/C pro interleukin-6
(tito pacienti maji vy$s$i koncentrace interleukinu-6) a rizikem vzniku fibrilace sini
u pacientll po kardiochirurgickych operacich.

2.2 Klasifikace fibrilace sini

V nedavné dobé byl navrhnut klasifika¢ni systém fibrilace sini zaloZeny na ¢asovém
obdobi vyskytu arytmie (16). U vySetfovanych pacienti mize byt diagnostikovana
fibrilace sini jako:

- prvni zdchyt arytmie,

- nebo jako jiz opakujici se arytmie.

Samotné epizody arytmie mohou byt spontdnné se terminujici (paroxyzmadlni for-
ma) nebo perzistujici, pokud je k terminaci arytmie zapottebi elektrickd nebo farma-
kologicka kardioverze. Arytmie, které nemohou byt uspé$né terminovany elektrickou
kardioverzi a arytmie dlouhou dobu trvajici (tj. > 1 rok), kde kardioverze neni indiko-
vana nebo o ni nebyl proveden pokus, nazyvame permanentni (obr. 2.1). Zvlasté pro
potteby invazivni nefarmakologické 1é¢by fibrilace sini radiofrekvenéni katetrovou
ablaci byla v r. 2007 navrzena nova definice typu fibrilace sini (17):

- paroxyzmalni fibrilace sini: rekurentni epizody arytmie, které se spontanné ukon-
¢uji do 7 dnt,

- perzistujici fibrilace sini: arytmie, ktera se udrzuje po vice nez 7 dnt nebo trva
dobu kratsi, ale vyzaduje elektrickou nebo farmakologickou kardioverzi,

- dlouhodoba perzistujici fibrilace sini: arytmie trva déle nez 1 rok,

- permanentni fibrilace sini: kardioverze arytmie se nezdatila nebo o ni nebyl uci-
nén pokus.

2.3 Patogeneze a patofyziologie fibrilace sini

Epidemiologické studie ptinesly v poslednich desetiletich nékteré fundamentalni
poznatky, které zavdaly pri¢inu pro provedeni mnoha praci zakladniho vyzkumu
zabyvajicich se patogenezi a patofyziologii fibrilace sini. Pfedev$im prevalence této
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Obr. 2.1 Klasifikace fibrilace sini. Epizoda arytmie, kterd neunikla pozornosti p¥i lé-
katském vysetieni, miize byt bud viibec prvnim zdchytem arytmie, nebo reprezentuje
recidivu jiz diive zndmé pritomnosti fibrilace sini. Samotnd epizoda fibrilace sini se
miiZe ukonéit spontdnné (paroxyzmdlni FS), nebo vyZaduje lékatsky zdkrok - elek-
trickou ¢i farmakologickou kardioverzi (perzistujici FS). Arytmie trvajici vice nez rok
nebo nereagujici na kardioverzi je pak fibrilaci permanentni

arytmie se rapidné zvysuje s vékem a s pfitomnosti strukturalniho srde¢niho onemoc-
néni. Jak existence izolované fibrilace sini u mladych zdravych pacientt, tak i zvifeci
modely napovidaji, Ze fibrilace sini mtZe byt vyvolana i u zdravych osob se struktural-
né normalnim srdcem. S tim, jak arytmie trva, objevuji se v sinich strukturalni zmé-
ny, zejm. dilatace sini. Takto jsou vytvoreny podminky, za nichZ se arytmie snadnéji
sama udrzuje a ,,degeneruje“ do chronické formy (fibrilace plodi fibrilaci). Kone¢né
bylo zjisténo, Ze sinova kontrakce se po kardioverzi obnovuje jen zvolna, coz ukazuje
na ovlivnéni mechanické funkce svaloviny srde¢ni samotnou arytmii.

Omezeny terapeuticky uspéch fibrilace sini je z¢asti zaptic¢inén pravé nasimi ome-
zenymi znalostmi patofyziologie této arytmie na molekuldrni drovni. V soucasné
dobé probihajici vyzkum se soustfedi zejména na tyto tfi oblasti:

1. zmény v genetické expresi iontovych kanald, které ovliviiuji prabéh akéniho po-
tencidlu sini,

2. genetické defekty, které zptisobuji familiarni formu této arytmie, nebo které vy-
tvareji jakési ,vhodné pozadi®, fenotyp predisponujici ke vzniku arytmie,

3. poznani molekularnich zmén, které jsou spoustény pritomnosti arytmie a které

jsou odpovédné za prechod arytmie do chronické formy (18).

Je ziejmé, Ze i ptres enormni védecké usili, které je v poslednich letech fibrilaci
sini vénovano, bude velice obtizné posoudit, zda jsou molekularni zmény odehra-
vajici se v sinich pri¢inou arytmie, nebo jen s ni svazané kompenzatorni zmény ¢i
maladaptace.
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