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Mozkova mrtvice je v ekonomicky rozvinutych zemich jednou z nejéastéjsich pficin trvalé invalidity a umrti. Ischemické cévni

mozkové pfihody a tranzitorni ischemické ataky pfedstavuji 85 % viech téchto pfihod. Text se zabyva dvéma hlavnimi pfic¢inami

vzniku centralniho trombembolismu - nevalvularni fibrilaci sini a paradoxni embolizaci pti prikazu otevieného foramen ovale

a moznostmi katetriza¢ni Iécby v jejich profylaxi.
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Stroke and/or transient ischemic attack prophylaxis from the perspective of an interventional cardiologist

Stroke is one of the most common causes of permanent disability and death in economically developed countries. Ischemic
strokes and transient ischemic attacks account for 85% of all these events. The paper deals with two the main causes of central
thromboembolism: non-valvular atrial fibrillation and paradoxical embolization with evidence of patent foramen ovale as well
as the possibilities of catheterization treatment in their prophylaxis.
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Mozkova mrtvice je v ekonomicky roz-
vinutych zemich druhou az treti nejcastéjsi
pricinou smrti u dospélych a hlavnim faktorem
vedoucim k funkénimu télesnému postizeni
aktrvalé invalidité. Ischemicka cévni mozkova
pfihoda (iCMP) resp. tranzitorni ischemicka
ataka (TIA - nevyvine se permanentni ische-
mické lozisko mozku; neurologické pfiznaky
zpravidla odeznivaji do 24 hodin bez patrnych
rezidui) jsou nejcastéjsimi typy CMP. Prestavuji
85 % z nich a jejich roéni vyskyt v Ceské repub-
lice pfesahuje 18 000 pfipad (1).

Z pohledu kardiologa nés nejvice zajimaji
embolické pfihody majici vztah k levostran-
nym srde¢nim oddilim. Emboly pochaze-
jici z této lokalizace byvaji casto velké a ve-
dou ke katastrofickym nasledkim koncicim
smrti nemocného nebo rozsahlou funkéni
poruchou a trvalou invaliditou. Pfehled nej-

castéjsich zdroji embolizace do centrélniho
nervstva uvadi tabulka ¢. 1.

Nevalvularni fibrilace sini
Nevalvularni fibrilace sini (NVFS) je nej-
¢astéjsim zdrojem trombembolismu (TE). Jeji
vyskyt stoupa s vékem, stejné jako vyskyt pfi-
druzenych zavaznych chorob (hypertenze,
diabetes, ischemicka choroba srdecni, ische-
micka choroba dolnich koncetin, rendini a ja-
terni poruchy apod.). Pacienti s NVFS maji 3 az
5nasobné riziko vzniku iCMP (2). To lze pficist
na vrub stagnace krevniho proudu v ousku
levé siné (OLS), coZ podporuje vznik tromba
v tomto misté a jejich naslednou embolizaci.
Prevence vzniku trombt antitrombotickou
terapii pomoci kyseliny acetylsalicylové (ASA)
je nedostatec¢na (3) a dualni antitromboticka
terapie nevykazuje podstatné vylepseni, navic

zvysuje riziko vzniku krvacivych komplikaci

nejméné na uroven Warfarinu.

Warfarin u NVFS

V primarni i sekundérni prevenci TE je od
90. let minulého stoleti dokumentovana po-
zoruhodnd redukce vzniku iCMP 0 68 % a cel-
kové mortality o 26 % pfi 1écbé Warfarinem
oproti placebu nebo zadné terapii (4).

Ze stejného obdobi pochdzeji skéro-
vaci systémy ke stratifikaci rizika vzniku
CMP u NVFS. Jejich ucelem bylo usnadnit
rozhodovani o momentu, kdy je jiz nut-
né zavedeni ordIni antikoagulacni terapie
(OAK). V doporucenych postupech Evropské
kardiologické spole¢nosti (adoptovanych
Ceskou kardiologickou spole¢nosti) se
doporucuje pouzivat schéma zohlednujici
srdecni selhani, hypertenzi, vék, diabetes
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mellitus, anamnézu CMP nebo tranzitorni
ischemické ataky (TIA), cévni onemocnéni
a pohlavi, tzv. CHA,DS,-VASc skore (tabulka
2) (podle (5)). Podle téchto doporuceni je
OAKindikovéna jiz pfi skére 1 a vice u muzli
a2 aviceuzen.

Na druhé strané OAK pfinasi riziko krva-
civych komplikaci. K jeho zhodnoceni byly
rovnéz vytvoreny skérovaci systémy, z nichz
nejlepsi evidenci pro predikci vzniku krvaceni
ma skére HAS-BLED (tabulka 3) (podle (5)).

Uzivani Warfarinu, coz je oralni inhi-
bitor vitaminu K, ma fadu uskali: vyraznou
Tab. 1. Zdroje embolizace do CNS

Levé srdce

B Fibrilace sini: v¢. stavd po RFA, elektricky
izolované ousko LS i pfi sinusovém rytmu

B MitréIni stendza, aortalni stendza

B Tromby v levé komore (po IM, aneuryzma LK)

B Metalické chlopenni ndhrady (pfi net¢inném
INR)

B Mykotické embolizace — endokarditida

Paradoxni embolizace via PFO

Prokdzané Zilni trombdza nebo trombdza in-situ
mezi listy PFO

Kryptogenni iCMP: ESUS (embolic stroke of
undetermined source) — nezjistén zdroj embolie;
priblizné 17 % viech piihod)

Aorta, karotidy: aterosklerdza, disekce, stentgrafty

Zkratky: RFA — radiofrekvencni ablace; LS — levd sit;
IM = infarkt myokardu; LK — levd komora; INR — me-
zindrodni normalizovany pomer; PFO — patentni fo-
ramen ovale

Tab. 2. Skére CHA DS -VASc

interindividudlni variabilitu uc¢inné davky, tizké
terapeutické rozmezi s udrzovanim INR mezi
2-3, zavislost G¢inku na dieté, interakce s alko-
holem a léky, pomaly nastup i pokles ucinku
a konec¢né i nutnost pravidelné monitorace
ucinnosti lécby s castymi upravami davkovani.
Rovnéz je pfitomno riziko zavaznych krvaceni
i pfi terapeutické hladiné 1éku, z nichz nejza-
vaznéjsi je intrakranialni krvaceni. Pfrehled
klinicky vyznamnych krvacivych komplikaci
ukazuje tabulka 4.

Lze vysadit OAK?

Pokud je u permanentni fibrilace sini
indikace k OAK, je tato lé¢ba dozivotni. | po
Uspésné katetriza¢ni lé¢bé fibrilace sini je OAK
nadale po del$i dobu podavana a pokud maji
pacienti vysoké CHA DS,-VASc skore, pak tr-
vale. Proto byl vypracovan koncept uzévéru
ouska levé siné (left atrial appendage closu-
re — LAAC). Jednd se o metodu, kdy okludé-
rem uzavieme a od krevniho obéhu oddélime
predilekéni misto vznikd tromb0 a nasledné je
OAK ukonc¢ena (6). Od roku 2001, kdy probéhla
prvni implantace okludéru ouska levé siné,
bylo zkouseno vicero instrumentd. Nicméné
vétsi randomizované klinické studie srovna-
vajici OAK a LAAC byly provedeny jen dvé
— PROTECT AF a PREVAIL (7, 8). U¢innost LAAC

v téchto studiich v prevenci CMP, systémové
embolizace nebo kardiovaskuldrni smrti byla
podobna jako u OAK. LAAC byl spojen se
snizenim rizika invalidizujici nebo fatalni CMP
a hemoragické CMP o 78 %.

V obou studiich byl po dobu 45 dni po
LAAC podavan Warfarin a teprve poté byli
nemocni prevedeni na dualni protidesticko-
vou terapii clopidogrelem a ASA na 6 mésicl
a pak Ié¢eni monoterapii ASA. Divodem
tohoto protokolu byla obava ze vzniku trom-
bl na okludérech do doby, nez bude jejich
povrch plné endotelizovan.

Zhodnoceni incidence a klinického vy-
znamu tromb0 na okludérech byla véno-
vana metaanalyza randomizovanych, ale
i observacnich studii a registr z roku 2018
(9). Celkem bylo zhodnoceno 66 studii s cel-
kem 12033 pacienty (3iroky rozptyl mezi
12 az 1739 pacienty). Skére CHA DS -VASc
i HAS-BLED byly vysoké — 4,1 £ 1,6, resp.
3+ 1,3, coz ukazuje na vysoce rizikové nemoc-
né s prdmérnym vékem 73 + 9,2 roky. Pouzité
okludéry byly v 81 % dva nejrozsitrenéjsi
systémy: WATCHMAN (Boston Scientific,
Marlborough, Massachusetts) ve 48 %,
AMPLATZER Cardiac Plug (AMPLATZER,
Aga Medical Corporation, Golden Valley,
Minnesota) v 19 % a jeho nastupce Amulet ve

Rizikovy faktor Body | Komentar
Méstnavé srdecni selhani Nedavné dekompenzované srdecni selhdni bez ohledu na EF LK (zahrnujici tedy HFpEF i HFrEF) nebo
C Klinickd nebo objektivni stfedni az 1 pfitomnost (véetné asymptomatické) stfedni az zavazné systolické dysfuknce LK podle zobrazovacich
zavazna dysfunkce LK nebo HKMP metod. HKMP pfinasi zvysené riziko CMP a lé¢ba OAC je uzite¢nd k redukci CMP.
Hypertenze Hypertenze muze vyustit v cévni zmény, které predisponuiji ke vzniku CMP a jednou dobre korigovany
H Nebo na antihypertenzni lé¢bé 1 TK nemusf byt dobte korigovany dlouhodobé. Optimalni cilovy TK spojeny s nejnizsim rizikem CMP je
120-129/< 80 mmHg.
Vek = 75 let Veék je silny faktor rizika CMP a vétsina populacnich kohort ukazuje, Ze riziko CMP roste od 65 let. Riziko
A 2 zavislé na véku je kontinudlni, ale z divodu zjednoduseni a prakti¢nosti ndlezi 1 bod véku 65-74 let a 2
body véku > 75 let.
Diabetes mellitus Diabetes mellitus je dobfe zavedeny rizikovy faktor CMP a nedavno byl zjistén vztah vyssiho rizika CMP
D Lécba perordlnimi antidiabetiky 1 k delsimu trvani diabetu a k pfitomnosti poskozeni cilovych organd diabetem, napf. retinopatii. Oba typy
a/nebo inzulinem nebo glykemie (1 a 2) diabetu pfinaseji u pacienttd s FS podobné tromboembolické riziko, ackoli riziko mize byt lehce
nala¢no 7 >mmol/I vy$si u pacientl < 65 let s diabetem typu 2 ve srovnani s pacienty s diabetem typu 1.
Cévni mozkova pfihoda Predchozi CMP, TIA nebo systémovda embolizace nesou zvIasté vysoké riziko iCMP, a tudiz maji vahu
S Drivéjsi CMP, TIA nebo 5 2 bodu. Ackoli byli pacienti s intrakranialnim krvacenim (v¢etné hCMP) vylouceni z randomizovanych
tromboembolismus studii, majf vysoké riziko iCMP a neddvné observacni studie naznacuji, Ze tito pacienti mohou profitovat
z OAC.
Cévni onemocnéni Vaskuldrni onemocnéni (onemocnéni perifernich tepen nebo infakrt myokardu) zvysuje riziko o 17-22 %,
Angiograficky signifikantni ICHS, zvlasté u asijskych pacientl. Anfiograficky vyznamna ICHS je také u pacientd s FS nezavislym rizikovym
drivejsi infarkt myokardu, periferni faktorem ischemické CMP. Komplexni aortalni plat v descendentni aorté jako ukazatel vyznamného
arteridInf postizeni nebo aortélni plat cévniho onemocnént je také silnym prediktorem ischemické CMP.
Veék 65-74 let Viz vyse. Nedavna data z Asie naznacuji rist rizika CMP od 50-55 let, proto by se mohlo u asijskych
A 1 . .. o P
pacient( pouzit modifikované skore CHA DS -VASc.
Sc | Pohlavi (Zeny) 1 Spise modifikdtor nez rizikovy faktor CMP.
Maximalni skore 9

CMP — cévni mozkovd piihoda, EF — ejekcni frakce, hCMP — hemoragickd CMP; HKMP — hypetrofickd kardiomyopatie; HFpEF — srdecni selhdni se zachovanou ejekcni frakc;:
hFrEF - srdecni selhdni se snizenou ejekcni frakci; iCMP — ischemickd CMP; LK — levd komora; OAC - perordini antikoagulancia; TIA - tranzitorni ischemickd ataka, TK — krevni tlak
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Tab. 3. Klinické rizikové faktory ve skére HAS-BLED
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hornim limitem normy

Rizikovy faktor a definice Body
H | Nekorigovana hypertenze (STK > 160 mmHg) 1
Abnormalni renalni a/nebo jaterni fuknce (dialyza, transplantace, koncentrace 1

A | kreatininu v séru > 200 pmol/I, bilirubin > 2x, respektive AST/ALT/ALP > 3x nad

(pro kazdy)

S | CMP (dFivejsi iCMP nebo hCMP)

protidestickové 1é¢by)

B Anamnéza nebo predispozice krvaceni (dfivejsi vétsi krvaceni nebo anémie ¢i 1
vyznamna trombocytopenie)

L | Labilni INR (TTR < 60 % u pacientt Iécenych antagonisty vitaminu K) 1

E | Starsi pacienti (vék > 65 let nebo extrémni kiehkost) 1

D Léky nebo excesivni pfijem alkoholu (soubézné uzivani NSA nebo 1

(pro kazdy)

Maximalni skore

9

ALP - alkalickd fostatdza; ALT — alanin aminotransferdza; AST — aspardt aminotransferdza; CMP — cévni mozko-
vd pithoda; NSA - nesteroidni antiflogistika; iICMP — ischemickd CMP; INR — mezindrodni normalizovany pomér;
hCMP — hemoragickd CMP; STK = systolicky krevni tlaK; TTR — doba v terapeutickém rozmezf

Tab. 4. Klinicky vyznamné krvdcivé komplikace

Mozkové krvéaceni
M intracerebralni
B subarachnoidealni

Subdurélni hematom

Intraokuldrni krvaceni

Rekurentni pulmonalni krvaceni

Krvaceni do GIT (zejména pokud je
nekorigovatelné)

Recidivujici hematurie

Pti opakovanych padech

14 % (Amulet, Abbott Laboratories, Abbott
Park, Illinois).

Incidence trombu byla nizka — 3,8 %,
nicméné vétsina z nich byla zaznamenana
az po 6 mésicich od implantace resp. 85 %
z nich bylo nalezeno po 45. dni od implan-
tace. Z tohoto hlediska je do¢asna OAK po
implantaci tak, jak byla pouzita u zminénych
randomizovanych studii, zcela nepfinosna.

Pritomnost trombl byla spojena se
Ctyfndsobné vyssim poctem ischemickych
pfihod (iCMP, TIA a systémova embolizace).
Nebyly konzistentné nalezeny klinické pre-
diktory vzniku tromb0 na okludérech, byt
v jednom velkém registru se jako rizikovym
jevilo vysazeni OAK nebo protidestickové
|é¢by ihned po vykonu. Jsou zminény urci-
té tendence ke vzniku trombd na okludé-
rech tykajici se vlastni implantacni techniky,
zejména hlubsi implantace a vétsich oklu-
déra. Na druhé strané vsak 89 % nemoc-
nych s tromby na okludéru nemélo zddnou
ischemickou pfihodu a 89 % evidovanych
ischemickych pfihod bylo nalezeno u ne-
mocnych bez priikazu trombu na okludérech.
Mechanismy vzniku ischemickych pfihod
nejsou tedy jasné. Nejsou spojeny pouze
s tromby na okudérech.

www.iakardiologie.cz

Lécba trombl na okludérech byla v na-
prosté vétsiné pripadl Uspésna pouzitim
kratkodobé parenteralni nebo orélni anti-
koagulace.

NOAK v lé¢bé NVFS
Non-vitamin K oralni antikoagulancia

(NOAK) jsou nové antikoagula¢ni preparaty,
které maji dle metaanalyzy zr. 2014 Ucinnost
na redukci iCMP srovnatelnou nebo lepsi nez
Warfarin. Navic ale pfinaseji relativni redukci
rizika intrakranialniho krvaceni o 58 %, relativ-
ni redukci TE 0 15 % a celkové mortality o 10 %
za cenu mensiho vzestupu krvaceni do gast-
rointestindlniho traktu (10). Jednodussim dav-
kovanim bez nutnosti ovérovani terapeutické
hladiny Iéku vedou k vétsi adherenci nemoc-
nych k 1é¢bé (11). V soucasnosti jsou pouzivany
selektivni inhibitory faktoru Xa (rivaroxaban,
apixaban, edoxaban) nebo trombinu (dabi-
gatran). V Ceské republice je jejich pouzivani
limitovano preskripénimi omezenimi. Tyto
|éky predepisuji u NVFS nésledujici odbornos-
ti: internista, neurolog, kardiolog, angiolog,
hematolog a geriatr:

1. vsekundarni prevenci - tj. po i-CMP nebo
TIA nebo systémové embolizaci,

2. v primarni prevenci za pfitomnosti riziko-
vych faktor(, které nejcastéji zahrnuji vék
nad 75 let, symptomatické srdec¢ni selhani,
pfitomnost diabetu a hypertenze.

NOAK versus LAAC

Srovndni Uc¢innosti a bezpecnosti prove-
deni LAAC oproti |é¢bé pomoci NOAK u rizi-
kovych nemocnych s fibrilaci sini provedla
jako prvni ¢eska interven¢ni randomizovana
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studie PRAGUE 17 (12). Studie byla multicent-
ricka, prospektivni, oteviena a randomizova-
nd. Navrzena byla jako non-inferiorni, inicio-
vand byla akademickym prostfedim a prove-
dena byla v deseti centrech Ceské republiky.
Nemocni byli randomizovéni bud' k 1é¢bé
NOAK (pfevazné apixabanem v 95,5 %), ne-
bo k LAAC (Amulet v 61 %, Watchman nebo
jeho nova generace Watchman flex v 39 %).
V obou ramenech bylo nakonec zafazeno po
201 nemocnych a byli sledovani s medidnem
20 mésic. Pacienti byli vysoce rizikovi jak
pro vznik TE (CHA,DS,-VASc 4,7 £+ 1,5 v obou
ramenech), tak i rizikovi pro krvécivé komp-
likace (HAS-BLED 3,0+ 0,9 resp. 3,1 0,9 vra-
meni NOAK resp. LAAC). Na konci sledovani
se ukazalo, ze LAAC neni horsi proti NOAK
v prevenci vyznamnych komplikaci (kardio-
vaskuldrnich, neurologickych a krvacivych)
spojenych s fibrilaci sini. Ro¢ni vyskyt pri-
marniho ukazatele (sdruzeny z CMP/TIA, sys-
témového embolismu, kardiovaskuldrniho
umrti, klinicky relevantniho krvaceni a z kom-
plikaci spojenych s implantaci okludéru)
byl 11 % resp. 13,4 % u LAAC skupiny resp.
NOAK skupiny — p = 0,004 pro non-inferioritu.
Krvacivé komplikace se vyskytly 26x u 22
nemocnych s NOAK versus 19 pfihod u 18
nemocnych ve skupiné LAAC (13 ptihod u 12
nemocnych, pokud vylou¢ime komplikace
vztahujici se k implantaci).

Recentné bylo publikovano prodlouzené
4leté sledovani nemocnych (13). Primarni
ukazatel byl zaznamenan u 49 LAAC pacientud
oproti 60 NOAK pacientdim (8,6 ptihod vs.
11,9 ptihod na 100 pacientoroku) a byl konzis-
tentni ve vsech podskupinach pacientt. Non-
-inferiorita LAAC oproti NOAK byla tedy udr-
zena - p = 0,006. Kardiovaskuldrni smrt byla
u 20 LAAC a 30 NOAK nemocnych (p =0,19),
non-kardiovaskularni a celkova mortalita by-
ly podobné. Ischemickou CMP/TIA prodélalo
16 resp. 15 nemocnych v LAAC resp. NOAK
rameni.

Statisticky vyznamné méné bylo nepro-
cedurdlnich krvaceni u LAAC oproti NOAK -
29 pfihod u 24 pacientt v rameni LAAC oproti
40 pfihod u 32 NOAK pacientt - p = 0,039.

Ke skodé vysledkd studie se v dobé
pandemie covidu-19 nepodafilo realizovat
naplanovana vysetrenijicnovou echokardio-

grafii ve skupiné LAAC. Mira vyskytu trom-
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bl na okludérech a paraokludérovych leakd
tak zUstala nezndma, nicméné vyskyt CMP
a systémového embolismu zUstava v dobé
sledovéani u obou skupin podobny a nic te-
dy nesignalizuje pozdni ischemické pfiho-
dy ve skupiné LAAC. Naproti tomu krvacivé
komplikace kontinudlné nardstaji ve skupiné
NOAK a ndzky ve vyskytu krvacivych kompli-
kaci se do budoucna budou asi dale rozevirat.

Vybér okludéru

Srovnani rdznych typl okludérd navzajem
je k dispozici az recentné. Uniformné se srov-
navaji okludéry Watchman/Watchman flex
s okludérem Amulet. Mensi evropskd studie
SWISS-APERO provadéna v osmi centrech ve
Svycarsku, Italii, Franci a Belgii mezi lety 2018

a 2021 randomizovala nemocné k LAAC bud’

pomoci Amuletu nebo Watchman/Watchman
flex. Randomizovala 221 pacientt do dvou
dobre balancovanych skupin stran rizika TE,
krvaceni a dalsich béznych klinickych ukaza-
telG. Primarni ukazatel byl slozeny z osprave-
dlnitelného pfechodu k nerandomizované-
mu okludéru béhem LAAC procedury nebo
rezidudlniho pInéni OLS pfi CT angiografii
ve 45. dnu sledovani. Sekundarni ukazatelé
zahrnovaly proceduralni komplikace, tromby
na okludérech, paraokludérovy leak pfi TEE
a klinicky priibéh do 45. dne.

Primarni ukazatel nebyl ve skupiné
Amuletu nizsi ve srovnani s Watchmanem.
Amulet viak vykazoval nizsi podil paraoklu-
dérovych leakd (13,7 % vs. 27,5 % - p = 0,020).
Z&dny leak u obou systémd nebyl vétsi nez
klinicky vyznamnych 5 mm. U Amuletu byl evi-
dovan vétsi podil procedurélnich komplikaci
(9,0%vs. 2,7 % — p=0,047), predevsim na vrub
cetnéjsich krvacivych komplikaci. Klinicky pru-
béh do 45. dne byl podobny a statisticky se
nelisil. Tromby se casté&ji vyskytly u systému
Watchman nez Amulet (dle CT angiografie
99 % vs. 3,7 % - p = 0,076; dle TEE 6,4 % vs.
1,1 % - p =0,058).

Jen o tfi mésice dfive byla publikovana
velkd studie srovnavajici Amulet a Watchman
(Amulet IDE studie) v prevenci CMP (17).
Zarazeno bylo 1878 pacientu a primarni uka-
zatelé byly bezpecnost (slozend z peripro-
cedurélnich komplikaci, smrti z jakychkoliv
pficin a vyznamného krvaceni za 12 mésict),

efektivita (slozena ziCMP nebo systémového

embolismu za 18 mésicl) a podil kompletné
uzavienych OLS za 45 dni. Z hlediska Amuletu
byla koncipovéna jako non-inferiorni, protoze
Amulet byl ,novy hra¢ na hfisti” a nemél data
srovndvajici Amulet s OAK na randomizova-
ném podkladu.

Okludéry se lisily v pooperacni strategii
OAK: Watchman dodrzoval pfedepsané obdo-
bi 45 dni na Warfarinu nasledované obdobim
dudlni protidestickové [é¢by do 6. mésice
a pak trvalou Ié¢bou uzivanim pouze ASA.

Pacienti s LAAC pomoci Amuletu z nemoc-
nice odchazeli bud'na dudlini protidestickové
terapii, nebo monoterapii ASA (dohromady
jich bylo 78 %) nebo s OAK podle rozhodnuti
operatora, po 45. dni byla OAK vzdy ukonéena
a po 6. mésici uzivali nemocni jen ASA.

Mezinarodni randomizovana studie pro-
bihala v celkem 108 centrech, z toho byla
vétsina (78 center, 1598 pacientd) v USA.
To se pozdéji ukazalo jako slabina - v dobé
provadéni studie (zafi 2016 az brezen 2018)
centra v USA méla minimalni zkusenosti
s Amuletem, ktery v té dobé nebyl v USA
schviélen k obecnému pouziti a provedeni
jiz tfi vykond s Amuletem pod dohledem
proktora opravnovaly k ucasti na studii.
Komplikace vztazené k procedure byly pak
v rameni Amuletu ¢etnéjsi, zejména na vrub
cetnéjsiho vyskytu perikardialniho vypotku
a embolizace okludéru (4,5 % vs. 2,5 %,
p = 0,02).

Vsechny ostatni ukazatelé viak potvrdily
non-inferioritu Amuletu a u kompletnosti uza-
véru OLS dokonce superioritu.

Bezpecnostni primarni ukazatel byl 14,5 %
vs. 14,7 % (Amulet vs. Watchman) s p < 0,001
pro non-inferioritu. Vyznamné krvacenia smrt
z jakychkoliv pficin byly navzajem podobné -
10,6 % vs. 10,0 % a 3,9 % vs. 5,1 % pro Amulet
resp. Watchman. Ukazatel primarni efektivi-
ty byl identicky v obou ramenech (2,8 % vs.
2,8 %). Vyznamné krvaceni ve 12 mésicich bylo
u obou skupin obdobné (11,6 % vs. 12,3 %,
Amulet resp. Watchman). Okluze OLS ve 45.
dni byla lepsi ve skupiné Amuletu oproti
Watchman - 98,9 % vs. 96,8 %, p = 0,003 pro
superioritu Amuletu.

Vyzkumnici zd@raznili, ze Amulet dosahl
kritérii primarni bezpecnosti a primarni efek-
tivity pfi srovnani s okludérem Watchman.
Uspésny uzavér OLS byl vy3si s Amuletem nez
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systémem Watchman, ale Amulet mél vys-
Si periproceduralni komplikace u operatort
s omezenymi zkusenostmi s timto systémem.
Amulet tedy nabizi bezpec¢nost a uc¢innost
srovnatelnou se systémem Watchman, navic
s moznosti propustit pacienta po vykonu bez
OAK.

Okludéry pri nemoznosti OAK

Existuje fada nemocnych, u kterych jsou
jiz pred zahajenim antikoagulacni terapie
pro fibrilaci sini pfitomny kontraindikace
dlouhodobé OAK, a to z neodstranitelnych
pficin. Dalsi nemocni maji kumulaci jak vy-
sokého CHA,DS -VASc skore, tak i vysokeé
riziko krvacivych komplikaci vy¢islené podle
skére HAS-BLED a jsou proto pro OAK vyso-
ce rizikovi ¢i viibec nevhodni. Podle Lunda
(16) az 50 % vsech nemocnych s fibrilaci
sini je ne zcela vhodnych k OAK. V praxi je
penetrace OAK vyssi, ale nemala ¢ast, zejmé-
na nemocnych polymorbidnich a starsich
80 let, neni adekvatné |éc¢ena pomoci OAK
(ani Warfarinem, ani pomoci NOAK) a jsou
ponechani bez této |é¢by.

To se odrazilo v americkych Guidelines
AHA z roku 2019 a Guidelines Evropské kar-
diologické spolecnosti z r. 2020, kde se uva-
di, ze LAAC je zvlasté vhodny pro pacienty
s NVFS, ktefi maji vysoké riziko CMP a maji
kontraindikace k dlouhodobé OAK (14, 15).
V Ceské republice adoptujeme evropska
doporuceni: uzavér ouska levé siné Ize zva-
zit k prevenci CMP u pacient s fibrilaci sini
a kontraindikaci k dlouhodobé antikoagu-
la¢ni terapii (tfida doporuceni llb, Groven
dlkaz B).

Epidemiologii NVFS Ize nalézt v Narodnim
registru hrazenych zdravotnich sluzeb, ktery
je spravovan Ustavem zdravotnickych infor-
maci a statistiky. Podle tohoto zdroje byla
vroce 2019 prevalence NVFS v ¢eské populaci
473 327 nemocnych a v poslednich 5 letech
byl dokumentovan ro¢ni vzestup o cca 5 %.

Z téhoz zdroje |ze nalézt procento ne-
mocnych lé¢enych pomoci OAK. V primar-
ni prevenci TE bylo pomoci OAK lé¢eno 71
% nemocnych, v sekundérni prevenci 81 %
nemocnych. PInych 16 % nemocnych by-
lo 1é¢eno pouze monoterapii ASA. Pritom
CHA,DS,-VASc skore alespon 2 mélo v pri-
marni prevenci 90 % nemocnych (18).
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Z rdznych registrd se uvadi procento
nemocnych, ktefi utrpéli zavazné krvaceni
pfi OAK mezi 3 % a 5,5 %. Pokud bychom se
drzeli nizsiho udaje (podle 19), pak by pfi
zohlednéni vyse uvedenych ¢isel bylo v nasi
populaci ro¢né zaznamenéno pres 12 500
zévaznych krvacivych pfihod u nemocnych
s NVFS lé¢enych pomoci OAK.

Kolik procent z uvedeného poctu krvaci-
vych komplikaci ma odstranitelnou pficinu
neniznamo. | pfi maximalné optimistickém
odhadu, Ze 90 % pfi¢in krvacenilze elimino-
vat, stale by zlstavalo kolem 1 250 nemoc-
nych s NVFS, u kterych je na misté uvaha
o implantaci LAAC.

Jaké jsou pocty redlné provedenych
uzavérd OLS v jednotlivych letech v Ceské
republice ukazuje tabulka 5. Uvedené pocty
vykon( jsou provddény v deseti centrech
v CR, relativné vysoké pocty vykon( v le-
tech 2017 a 2018 jsou odrazem zafazovani
nemocnych do studie Prague 17. Po jejim
skonceni doslo ke znatelnému poklesu pro-
vedenych vykonu a zatim jsme nedosahli
pfedchozich hodnot, i kdyZ je patrny vze-
stup i v nepfiznivé covidové dobé. Pocty
vykont byly ziskany dotaznikovym Setfenim
v centrech zabyvajicich se touto problema-
tikou. Pro srovnani - na Slovensku se tyto
vykony provadéji v péti centrech a v roce
2021 jich bylo provedeno 19.

U implantace okludéru uzavirajiciho
ousko levé siné se ¢asto v odbornych tex-
tech a zejména pfi Ustnich sdélenich na od-
bornych akcich hovofi (byt v posledni dobé
snad méné casto) o nedostatecné bezpec-
nosti vykonu, protoZe se jedna o tzv. ,pro-
fylakticky vykon” a ten by mél spliiovat bez-
pecnostni profil blizici se 100 %. Zejména
kritici LAAC tento argument vysouvaji do
popredi.

Graf 1. Pocty LAAC v CR v letech 2017 aZ 2021
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Pfipomernme si, ze ve velkych randomi-
zovanych a dobfe kontrolovanych studiich
je bezpecnost LAAC pres 95 %. Argument
o ,profylakti¢nosti” vykonu nemuze podle
mého nazoru obstat. Zejména u stavu, kdy
jejasnaindikace k OAK, a ta je viak pro paci-
enta kontraindikovana nebo vysoce rizikov4,
povazuji LAAC v kontextu vyse uvedeného
za kurativni zakrok. | u zbyvajici populace
s NVFS jsou dnes jiz k dispozici data proka-
zujici pfiznivy bezpecnostni profil ve srov-
nani s alternativni OAK.

Patentni foramen ovale

Vztah PFO a CMP/TIA

PFO je nejcastéjsi vrozenou srdec¢ni vadou.
Jeho vyskyt se udava mezi 15-25 % a je Castéj-
i uZen.Samo o sobé predstavuje anatomicky
substrat k moznosti paradoxni embolizace
trombu z zilniho systému do systémového
fecisté. Pokud nalezneme zdroj embolie v Zil-
nim recisti nebo vidime trombus pfimo mezi
listy septum primum a secundum, pak v pfi-
tomnosti PFO o kauzélnim spojeni s iCMP/TIA
nemame dlivod pochybovat.

Kryptogenni iktus je stav, kdy zdroj em-
bolu nezndme a v sou¢asném pisemnictvi

hovofime o ESUS (embolic stroke of unde-

Obr. 1. Okludér WATCHMAN FLEX

termined source). Takovych pfihod je asi
17 %. Pokud je ptitomno PFO, pak hovoiime
o kryptogennim iktu ve vztahu (souviseji-
cim) s PFO.

Primarni intervence na PFO se obecné po-
klada za neodlivodnénou, takze depistaz PFO
neni indikovana.

V sekundarni prevenci systémovych em-
bolizaci je pfi pfitomnosti PFO nutno hledat
odpovéd'na otazku, jaka je pravdépodobnost
recidivy pfihody a zda intervence na PFO vede
ke zmensenijeji pravdépodobnosti, nebo zda
je dostatec¢na protidestickova nebo antikoa-
gulacni terapie. Timto problémem se zabyvalo
nékolik randomizovanych studii na po¢atku
druhé dekady tohoto stoleti a neprokazaly
vyhodu uzévéru PFO oproti medikamentézni
terapii.

Prvni studie

Studie CLOSURE | (20) méla vsak méné
zafazenych pacientl nez bylo o¢ekavano
a navic pacienti byli Ié¢eni instrumenty
mimo tehdy platna doporuceni. To vedlo
k vysokému podilu periprocedurélnich kom-
plikaci a vysledné nevyznamné jen 12pro-
centni redukci rizika ve prospéch PFO.

Ve studii RESPECT a PC TRIAL s 980 resp.
414 nemocnymi rovnéz nebylo dosazeno

Zdroj: https.//teckexperts.com/watchman-flx-next-gen-stroke-prevention-device-now-fda-approved-3337htm/
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Obr. 2. Okludér AMULET
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Zdroj: https://images.app.goo.gl/WFAUNXTNTWbETESDA

statisticky vyznamnych rozdil{, a to prede-
v§im pro maly pocet zaznamenanych uda-
losti (rekurence CMP nebo ¢asné umrti resp.
CMP/TIA, imrti a systémova embolizace) ve
fazi sledovani. Ve studii RESPECT bylo sle-
dovani prodlouzeno za plvodné naplano-
vanou hranici 2 let a po tomto obdobi byla
dolozena divergence kfivek vyskytu CMP
az ke statistické vyznamnosti ve prospéch
katetriza¢niho uzavéru PFO.

Metaanalyzy studii

Metaanalyzy vyse zminénych tfi studii
bez prodlouzeni doby sledovani poskytly ne-
konkluzivni vysledky. Svou roli sehrél i zazna-
menany vétsi vyskyt fibrilace sini v ¢asném
obdobi u okludéra. Vyskyt této arytmie se
viak v pozdéjsim obdobi po implantaci mezi
skupinami jiz nelisil.
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