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Abstrakt

Fibrilace sini (FS) je necCastéjsi supraventrikularni porucha srde¢niho rytmu, kterd
muze nepfizniveé ovliviiovat hemodynamicé parametry kombinaci ztraty sinového piispévku,
rychlou nebo pomalou odpovédi komor, nepravidelnosti srdecniho rytmu a neurohumoralni
aktivaci. Dosud nebyl objasnén relativni podil jednotlivych patologickych mechanismti na
zhorSeni hemodynamickych ukazatelii béhem FS. Jeden z dGvodu je 1 nepiitomnost
adekvatniho studijniho modelu.

Plazmatické hodnoty natriuretickych peptidi (NP) jsou zvySené u pacientt s FS oproti
pacientim se sinusovym rytmem (SR) a to bez ohledu na pfitomnost sou¢asného srde¢niho
selhani. Neni jasné, zda je tento vztah zprostfedkovan hemodynamickymi zménami pii FS
nebo samotnou nepravidelnosti srde¢niho rytmu. Pokles srde¢niho vydeje a variace tepového
objemu pii jednotlivych stazich u FS jsou spojené s poruchou cerebralni perfuze. Podobné
zmény lze oc¢ekavat v ostatnich organech s vysokym minutovym pratokem, jako jsou ledviny.

V této praci jsme hodnotili relativni podil ztraty sinové kontrakce, zkraceni
komorového plnéni a nepravidelnosti srdecniho rytmu na hemodynamicky ukazatele béhem
simulovan¢ FS. V druhé casti prace jsme zkoumali akutni vliv srdecni frekvence,
nepravidelnosti srde¢niho rytmu a tlaku v levé sini na plazmatické hladiny natriuretickych
peptidi béhem vyvolané FS a béhem rychlé pravidelné sinové stimulace. V posledni ¢asti
jsme vyuzili intravaskularni echokardiografii k hodnoceni pratoku krve renalnimi tepnami a
porovnali méfeni béhem sinusového rytmu, indukované FS a pravidelné stimulace sini.

Prokazali jsme negativni vliv FS na rtizné parametry systolické a diastolické funkce
levé komory (LK). K neptiznivé hemodynamice vyznamné pfispivala ztrata G¢inné sinové
kontrakce a nepravidelnost srde¢niho rytmu. Samotné tachykardie zvySovala dopad ztraty

sinového piispévku a nepravidelnosti srde¢niho rytmu.



Dalsim zjisténim bylo, ze se plazmatické koncentrace natriuretickych peptidi béhem
FS zvysuji nezavisle na tlakovych zménach a SF a Ze za elevaci hladin miize nepravidelnost
srde¢ni akce.

V posledni praci jsme demonstrovali proveditelnost méfeni prutoku krve ledvinami
pomoci intrakardidlni echokardiografie pii riznych supraventrikularnich rytmech. Ukézali
jsme, ze vyvoland FS nezpiisobuje u zdravych osob vyznamné akutni sniZzeni renalniho
prutoku, pravdépodobné v diisledku zachovani stabilniho systémového arteridlniho tlaku a

kompenzace zvySenou SF.

Kli¢ova slova
Fibrilace sini, hemodynamické zmény, srde¢ni vydej, srdecni selhani, natriuretické peptidy,

renalni tepny



Abstract

Atrial fibrillation (AF) is the most common supraventricular thythm disorder that adversely
affects hemodynamic parameters through a combination of loss of atrial contribution, too fast
or slow ventricular response, irregular heart rhythm and neurohumoral activation. The
relative contribution of each pathological mechanism to the deterioration of hemodynamic
parameters during AF has not yet been elucidated. One reason for this is the absence of an
adequate study model.

Plasma natriuretic peptide (NP) levels are elevated in patients with FS compared with
patients with sinus rhythm (SR), irrespective of the presence of concomitant heart failure. It is
unclear whether this relationship is mediated by hemodynamic changes during AF or by heart
rhythm irregularity itself. Decreases in cardiac output and beat-to-beat heart rate variations in
AF are associated with impaired cerebral perfusion. Similar changes can be expected in other
organs with high minute flow, such as the kidneys.

In this study, we evaluated the relative contribution of loss of atrial contraction, ventricular
shortening, and heart rhythm irregularities to hemodynamic indices during simulated AF. In
the second part of the study, we investigated the acute effects of heart rate, heart rate
irregularities, and left atrial pressure on plasma natriuretic peptide levels during induced AF
and during rapid regular atrial pacing. In the last part, we used intravascular
echocardiography to assess renal artery blood flow and compared measurements during sinus
rhythm, induced AF, and regular atrial pacing.

We demonstrated a negative effect of FS on various parameters of left ventricular (LV)
systolic and diastolic function. Loss of effective atrial contraction and irregular heart rhythm
contributed significantly to the adverse hemodynamics. Heart rate (HR) alone increased the

impact of loss of atrial contribution and heart rhythm irregularity.



Another finding was that plasma natriuretic peptide concentrations increased during AF
independently of pressure changes and HR and that irregularity of cardiac action was
responsible for the elevation.

In a last work, we demonstrated the feasibility of measuring renal blood flow by intracardiac
echocardiography during different supraventricular rhythms. We showed that induced AF
does not cause a significant acute reduction in renal flow in healthy subjects, probably due to

the maintenance of stable systemic arterial pressure and compensation by increased HR.

Key words
Atrial fibrillation, hemodynamic changes, cardiac output, heart failure, natriuretic peptides,

renal arteries



1. Uvod

Fibrilace sini (FS) je necast&jsi supraventrikularni porucha srde¢niho rytmu, charakterizovana
rychlou nekoordinovanou akci sini s nepravidelnou a ¢asto rychlou odpovédi komor'. FS
muze zasadn¢ narusSit srdeni vykon, coz se klinicky projevuje Sirokym spektrem ptiznakd,
od mirnych palpitaci a duSnosti az po zdvazné selhani srdce. Intenzita a zdvaznost symptomit
jsou zavislé na véku, komorbiditach, typu a trvani arytmie. Neptfiznivy hemodynamicky
ucinek fibrilace sini byl vysvétlen nékolika patofyziologickymi mechanismy, véetné ztraty
sinového ptispévku, zkraceni diastolického plnéni levé komory srdce nebo nepravidelnosti
srde¢niho rytmu vedouci k neurohumoralni aktivaci**. Nicméné relativni hemodynamicky
piispévek jednotlivych mechanismi dosud nebyl objasnén, piedevsim kviili nedostatku
adekvatniho hemodynamického modelu fibrilace sini. Lepsi porozuméni efektu dil¢ich
patofyziologickych slozek fibrilace sini mize mit dalezité¢ klinické disledky, zejména pro
individualizované nefarmakologické terapeutické strategie zaméiené na regulaci srde¢ni
frekvence nebo rytmu.

1.1.  Hemodynamické dusledky fibrilace sini

Jak nové vznikla, tak chronicka fibrilace sini nepfiznivé ovliviiuje prakticky vSechny

hemodynamické parametry. Hlavni faktory pfispivajici k témito zménam jsou:

1. ztrata siniového ptispévku,

2. ptili$ rychld nebo pomald odpoveéd komor pii FS,
3. nepravidelnost srde¢niho rytmu,

4. vyrazna neurohumoralni reakce,

5. atrialni funk¢ni mitralni regurgitace.



1.1.1. Ztrata sinového piispévku

Leva siil funguje jako rezervoar krve béhem systoly, pasivni kanél (konduit) v ¢asné diastole
a aktivné se stahujici dutina v pozdni diastole’. Rezervoarova funkce LS je podminéna jeji
poddajnosti, zatimco je mechanickd funkce uréend primarné ouskem levé sing, které svou
aktivni kontrakci augmentuje plnéni levé komory. Prudké zvySeni end-diastolického objemu
levé komory pii siiové kontrakci vede na podkladé Frank-Starlingova principu k zesileni
kontrakce srde¢nich vldken a zvySeni srde¢niho tepového objemu o 10-30 %%’. Se
zvySovanim tuhosti LK, tfeba u kardiomyopatii (hypertrofickd, ischemicka, dilatacni,
valvularni) nebo u starSich lidi je podil aktivni kontrakce vyznamnéjsi. Spravna funkce levé

sin€ je proto hlavni determinantou preloadu levé komory.

1.1.2. Rychla nebo pomala odpovéd’ komor

Minutovy srdecni vydej je pfimou funkci tepového objemu a srde¢ni frekvence a je hlavnim
ukazatelem Cerpaci prace srdce. Hlavni determinanty srdecniho vydeje a jejich komplexni
interakce je zndzornéna na Obrazku 3. Pfi normdalnim sinusovém rytmu je srde¢ni vydej
regulovan v Sirokém rozmezi tepovych frekvenci. Se zvySujici se frekvenci (ptisobenim
sympatiku nebo katecholaminll) dochazi ke zlepSeni kontraktility v dasledku akumulace
vapnikovych ionti v kardiomyocytech a k zvySeni srde¢niho vydeje. Soucasné dochazi i k
podstatnému zkraceni trvani diastoly, zatimco trvani systoly je ovlivnéno minimalné. Proto
zvyseni frekvence nad “kritickou” hodnotu nevede k dalSimu nartstu srde¢niho vydeje. V
pripad¢ bradykardie je u zdravych jedinct diky prodlouzené diastole a lepsi kontraktilité
komory (na podkladé Frank-Starlingova principu) tepovy objem augmentovan a srdecni

vydej zachovan.
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1.1.3. Nepravidelnost srdecniho rytmu

Nepravidelnost srdecniho rytmu ma negativni vliv na srdecni vydej a to nezavislé na
odpovédi komor a sitiovém piispévku. Z patofyziologického pohledu byly navrzeny tii
mechanismy zodpovédné za redukci srde¢niho vydeje v diisledku nepravidelné srdecni akce:
variace tepového objemu pii jednovlivych stazich, neurohumoralni aktivace a abnormalni

nitrocelularni metabolismus vapnikovych iontd.

1.1.4. Neurohumoralni aktivace

Fibrilace sini je podobné jako srde¢ni selhani spojend s vyraznou sympatoadrenélni odezvou,
zvySenou hladinou vasopresinu a natriuretickych peptidii a zvySenou aktivitou renin-
angiotensin-aldosteronového systému (RAAS). Tento stav souhrnné oznaujeme jako neuro-
humoralni aktivace®. I kdyz se primarné jednd o kompenza¢ni mechanismus udrzujici
srdecni vydej, nadmérnd a dlouhodoba neuro-humoralni aktivita poskozuje kardiovaskularni
systém ischemickym pilisobenim nebo ptevladajici vasokonstrikci a retenci tekutin. V
klinické praxi centralni roli maji natriuretické peptidy. Jedna se o nizkomolekuldrni
polypeptidy tvoteny bunikami sini (atrial natriuretic peptide — ANP) nebo komor (brain
natriuretic peptide — BNP) v biologicky aktivni nebo ve formé& neaktivnich fragmentii (MR-
proANP, NT-proBNP)’. Primarnim stimulem pro jejich sekreci je mechanické roztazeni
kardiomyocyti pfi tlakovém nebo objemovém pietizeni'®"'. Mezi farmakologické u¢inky NP
patii natriuréza, diuréza, vasodilatace, snizeni hladiny vasopresinu a aktivity RAAS systému,
¢imz vyrazné prispivaji k objemové homeostaze'?. U pacientil s fibrilaci sini je hladina NP
zvySena i pii absenci srde¢niho selhani'*™. Tato skute¢nost snizuje diagnostickou hodnotu
NP pro stanoveni diagnozy srdecniho selhani u pacientil s fibrilaci sini. V soucasné dobé

nejsou znamé normalni hodnoty NP u pacienti s fibrilaci sini.
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1.1.5. Atridlni funk¢ni mitralni regurgitace
Dalsi, neméné¢ dtlezitou hemodynamickou konsekvenci fibrilace sini je vznik atrialni
funk¢ni mitralni regurgitace. Jedna se o relativné nové identifikovanou klinickou jednotku,

1617 Patofyziologicky mechanismus

ktera je spojenda se zvysenou morbiditou a mortalitou
mitralni regurgitace pfi FS neni kompletné prozkouman, ptredpoklada se, ze myopatie a
dilatace LS indukovana fibrilaci sini vede k poruseni morfologie a dynamiky mitralniho
anulu pfi zachovalé geometrii zavésného aparatu mitralni chlopné a funkci levé komory 8. Z
klinického aspektu, diagnostika a rozliSovani fenotypt funk¢ni mitralni regurgitace proto

v

muze zlepsit selekci pacientl a ¢asnéjsi indikaci ke katetrizacni ablaci.

1.2.  Mozkova cirkulace

Pritok krve mozkem je dynamicky regulovan v Sirokém rozsahu kolisani systémového
krevniho tlaku, a je urcen, podobné jako v jinych tkanich, tlakovym gradientem (perfuznim
tlakem) a perifernim odporem. Mozkem v klidu protece zhruba 750ml krve za minutu (z toho
2/3 v 8edé a 1/3 v bilé hmot&), coz tvofi pfiblizné 15 % minutového srdeéniho vydeje®.
V zéavislosti na nervové aktivité miiZze byt pritok krve mozkem i né€kolikanasobné vys$si. V
fizeni mozkové cirkulace se kromé perfuzniho a nitrolebecniho tlaku uplatiuji i mistni
autoregulaéni a neuro-humoralni faktory?. Naruseni jakéhokoli mechanismu udrZujici
konstantni pratok mozkem miZze vyrazné ovlivnit mozkové funkce. Predchozi studie
prokézaly zvySené riziko kognitivni dysfunkce a demence u pacientt s fibrilaci sini. Tento
nepiiznivy vztah koreloval s celkovym objemem mozku u star§ich jedincii a je ziejmé
podminén multifaktoridln€. Patii sem kardidlni mikroembolizace vedouci k ischemii a atrofii
Sedé hmoty mozku. Dal§im patofyziologickym mechanismem je mozkova hypoperfuze

zpusobend narusenou autoregulaci pfi variaci tepového objemu v ramci jednotlivych staht.
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1.3.  Rendlni cirkulace

Hlavni specifikou renélni cirkulace je pfitomnost dvou kapildrnich systému (glomerularniho a
peritubularniho) zapojenych sériové (za sebou). U dospélého pacienta ledvinami protece
pfiblizné 1,21 krve za minutu, coz odpovida 25 % minutového srde¢niho vydeje*. Ledviny
podobné jako mozek maji schopnost autoregulace krevniho pratoku, kterd je podminéna
konstrikci hladké svaloviny aferentnich a eferentnich arteriol v reakci na napéti stény
(myogenni komponenta) a parakrinni cinnosti vasoaktivnich metaboliti (metabolicka
komponenta)***. Mezi kardiovaskularnim a rendlnim systémem existuje komplexni vzajemna
interakce. Zasah do jeji integrity mize mit za nasledek poruchu funkce jednoho nebo obou
systémt, kterou klinicky zname jako kardiorendlni syndrom. Typickym piikladem je
ischemicka choroba srde¢ni nebo fibrilace sini. Vyskyt fibrilace sini je obecné velmi vysoky
u pacienti s renalni insuficienci**. Oboustranny vztah téchto dvou stavli je malo prozkouman.
Ptfedchozi prace naznacily, ze nizkéd glomeruldrni filtrace pozitivné koreluje s vyssim rizikem
fibrilace sini. Na druhou stranu, nov¢ vznikla fibrilace sini u predisponovanych jedincti mtize
vést ke zhorSeni rendlnich funkci. Proto je fibrilace sini u pacientli s renalni insuficienci
potencialnim  modifikovatelnym rizikovym faktorem. Jeden =z pravdépodobnych
patofyziologickych mechanismii zodpovédnych za poruchu funkce renalnich parametra je
porucha autoregulacni kontroly renalniho priutoku v disledku variace tepového objemu pii
fibrilaci sini. Dosud nebyla realizovana studie, ktera by hodnotila akutni zménu renalniho

prutoku pii SR a indukované fibrilaci sini.
1.4.  Odborné pozadi védecké prace a definice hlavnich mezer ve znalostech

1. Dosud nebyl objasnén relativni podil jednotlivych patologickych mechanisml na
zhorSeni hemodynamickych ukazatelt. Jeden z divodu je 1 neptitomnost adekvatniho
studijniho modelu fibrilace sini. Takové modely, i kdyZ metodologicky velmi

zajimavé, jsou zatizené velkou chybou souvisejici s dlouho trvajici anestezii a
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chirurgickym traumatem (otevieny hrudnik, porucha integrity perikardu atd.). Navic
translace poznatkd z animalnich modeltt do humanni mediciny nemusi byt adekvatni.
Vétsina predchozich studii u lidi posuzovala celkovou zménu hemodynamiky po
navratu FS do sinusového rytmu pomoci elektrické kardioverze. Opozdéné obnoveni
mechanické funkce levé siné (tj. sinového piispévku) po elektrické kardioverzi mohlo
podstatné ovlivnit vysledky téchto studii. VIiv nepravidelnosti srde¢niho rytmu pfi
fibrilaci sini byl zkoumén ve dvou studiich pomoci pravokomorové stimulace u
pacientd s chronickou  fibrilaci  sini  podstupujici  katetrizacni  ablaci
atrioventrikuldrniho uzlu. Vysledkem bylo sniZzeni srdecniho vydeje o 12% a 21%
v disledku nepravidelnosti srde¢niho rytmu pii FS*%. Je nutno zdlraznit, Ze samotna
pravokomorova stimulace asynchronni kontrakci miize navozovat kontraktilni
dysfunkci komor.

Plasmatické hodnoty natriuretickych peptida (NP) jsou zvysSené u pacientt s fibrilaci
sini (FS) oproti pacientiim se sinusovym rytmem (SR) a to bez ohledu na ptitomnost
souCasného srde¢niho selhani'*'>. Neni jasné, zda je tento vztah zprostiedkovan
hemodynamickymi zménami pii FS nebo samotnou nepravidelnosti srdecniho rytmu.
Nase predchozi studie ukazala, ze uvoliovani NP béhem FS mize byt
zprostfedkovano jinymi faktory nez celkovou hemodynamickou zménou pii FS.
Pokles srde¢niho vydeje a variace tepového objemu pii fibrilaci sini jsou spojené
s poruchou cerebralni perfuze®’. Podobné zmény lze o&ekavat v ostatnich organech
s vysokym minutovym prutokem, jako jsou ledviny. Nase piedchozi prace ukazala, ze
hodnoceni renalniho pratoku pomoci intrakardialni echokardiografie (ICE) je snadno
proveditelnd metoda s dobrou reproducibilitou. Dosud nebyla realizovéana studie,

ktera by srovnavala renalni prutok pfi fibrilaci sini a sinusovém rytmu pomoci ICE.



2. Cile a stanoveni hlavnich hypotéz

Na zakladé vySe uvedenych racionalnich ptedpokladl byly stanoveny tFi zdakladni hypotézy:

1.

Ztrata sinového prispévku, nepravidelnost srde¢niho rytmu a zkraceni diastolického
plnéni pfi tachykardii (tj. Simulované fibrilaci sini) budou nezavisle zhorSovat
vykonnost srdce a tyto zmény budou jest¢ vyrazn&j$i pii rychlejsi komorové
frekvenci.

Indukovana fibrilace sini povede k akutni elevaci plazmatickych hladin
natriuretickych peptidii bez ohledu na aktualni odpovédi komor pii FS nebo zmény
tlaku v levé sini.

Akutni zména hemodynamiky pifi indukované fibrilaci sini (FS) ve srovnani se
sinusovym rytmem pfii pfiblizné stejné komorové frekvenci bude zhorSovat priitok

rendlni tepnou hodnocenym pomoci intrakardialni echokardiografie (ICE).

4. Hemodynamicky efekt simulované fibrilace sini na funkci levé srde¢ni komory

4.1.

Metody

Do studie bylo zafazeno 12 pacientdi, ktefi byli indikovani ke katetrové ablaci

paroxyzmalni FS. Hemodynamicka studie byla provedena na konci ablacniho vykonu béhem

stabilniho sinusového rytmu. Do koronarniho sinu (CS) byl zaveden fiditelny desetipolarni

katétr pro stimulaci sini. Do dutiny LK byl transseptalnim sheathem p zaveden 6F pigtail

katétr.

Ablacéni katétr byl umistén na Hisiv svazek na pravokomorové strané

interventrikularniho septa. Stabilni stimulace Hisova svazku byl potvrzena konzistentné
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uzkym QRS komplexem pii stimulaci a toto misto bylo oznafeno na trojrozmérném
mapovacim systému. Nakonec byla intrakardialni echokardiografickd (ICE) sonda (AcuNav,
Siemens Medical Solutions, USA) umisténa ptistupem ptes femoralni zilu do vytokového
traktu pravé komory (PK), aby bylo dosazeno paralelniho zobrazeni proximalni casti
vzestupné aorty. Kardiostimulace byla provadéna pomoci specidlniho externiho
kardiostimulatoru (MicroPace, CA, USA), ktery byl pfipojen k tcelovému elektronickému
zafizeni, jez fidilo sekvenci stimulace (dale jen "kontrolér sekvence")?. Ridici jednotka
sekvence byla naprogramovana tak, aby generovala spoustéci impulsy ¢tvercového tvaru (2
V/ 20 ms), které napodobovaly piedem definované R-R intervaly. Tyto impulsy byly sniméany
pies EKG vstup externiho kardiostimulatoru, ktery byl nastaven na spoustéci rezim a ktery se
zanedbatelnym zpozdénim generoval stimulac¢ni impulsy (~10 V) ptes rozdélovac do katétra
v CS a na Hisiiv svazek, aby bylo dosazeno soucasné atrioventrikularni (AV) stimulace.
Vysledné trvani QRS na povrchovém EKG bylo 126 + 13 ms.

Hemodynamické parametry byly hodnoceny béhem c¢tyf rlznych konfiguraci
stimulace, kazda z nich s primérnou SF 90 a 130 tept/min:

1) pravidelna stimulace z CS k simulaci normalniho sinusového rytmu,

2) pravidelna souc¢asna AV stimulace z CS a Hisova svazku k hodnoceni ztraty sinového
prispévku pfi zachovalé elektrické aktivaci komor,

3) nepravidelnd simultanni AV stimulace podle predepsanych sekvenci se smérodatnou
odchylkou 20 % hodnot RR intervalu (SDRR = 20%, tj. "méné nepravidelnd"
simulovana FS), a

4) nepravidelna soucasnd AV stimulace podle ptredepsanych sekvenci se smérodatnou
odchylkou 30% hodnot RR intervalu (SDRR = 30%, tj, "nepravideln&jsi" simulovana

FS).

16



Kazda stimulacni epizoda trvala 2 minuty a po ni nasledovala 30sekundova
stabilizaéni faze pravidelné siflové stimulace se stejnou frekvenci, ktera byla z
hemodynamické analyzy vyloucend. VSichni pacienti byli stimulovani podle stejné sady RR
sekvenci, ale potradi stimulacnich epizod bylo u kazdého pacienta ndhodné. Nepravidelné
sekvence RR pro simulovanou FS byly ziskany z databaze holterovskych EKG zdznami u
pacient s perzistentni FS (http://physionet.org, Long-Term AF Database). Reprezentativni
useky FS s pozadovanym trvanim, primérnym SF a SDRR byly vybrany pomoci vlastniho
programu napsané¢ho v prostiedi Matlab (MathWorks, Natick, MA, USA), ktery umoznil
automatické vyhledavani a prohlizeni databaze.

Hodnocené hemodynamické parametry zahrnovaly:

1) systolicky krevni tlak (STK), enddiastolicky tlak LK (LVEDP), dP/dT max LK a Tau
index méfeny pigtail katétrem v LK,

2) stfedni tlak v levé sini (LS) méfeny transseptalnim sheathem v LS a

3) srdecni vydej (CO) a srdecni index (CI) byly méfeny soucasné pomoci ICE katétru

pulzniho Doppleru v vzestupné aorté (obr. 1).

Spoustéci impulsy z kontroléru sekvence, povrchové EKG a analogové signaly
krevniho tlaku z LS a LV byly zaznamenavany pii frekvenci 1000 Hz pomoci analogoveé-
digitalniho ptfevodniku (Powerlab, ADInstruments, UK). Data byla analyzovana v programu
LabChart 7 (ADInstruments). ST, LVEDP, primérny tlak v LS, maximalni dP/dT v LK a Tau
index byly ziskavany po jednotlivych tepech a hodnoty byly zprimérovany za kazdou
dvouminutovou stimulacni epizodu.

Videovystup z ICE (dopplerovskd pulzni vina ve vzestupné aort¢) byl zaznamenan do
pocitace s rozliSenim 640 x 480 pixell a 30 snimky za sekundu a synchronizovan se signaly

krevniho tlaku pomoci modulu Video Capture v softwaru LabChart (ADInstruments).
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Zaznamenané videosmyCky byly zpracovany v programu Image) (http://Imagel.net,
distribuce Fiji). Pro kazdy srdecni cyklus byl ru¢né obkreslena tvar signdlu dopplerovské
pulzni viny ze vzestupné aorty, aby se ziskal Casové-rychlostni integral (VTI). Hodnoty VTI
z jednotlivych srdecnich cyklech byly zprimérovany za celou dvouminutovou stimulacni
epizodu. Tepovy objem (SV) byl vypocitan z primérné hodnoty VTI a praméru vzestupné

aorty pfi odbéru vzorku podle vzorce: SV = i x (polomér ascendentni aorty)* x VTL

3.2.  Vysledky

Hemodynamicka studie byla dokonfena u vSech 12 pacientd. Jejich zakladni
charakteristiky jsou shrnuty v Tabulce 1. Nevyskytly se zadné klinické komplikace
souvisejici s procedurou. Méfeni tlaku v LK bylo k dispozici u v§ech 12 pacientli a hodnoceni

CI pomoci ICE bylo ziskano u poslednich 8 pacientt.

3.2.1. Vliv ztraty sinové¢ kontrakce

Ve srovnani s pravidelnou stimulaci sini, pravidelna soucasna AV stimulace
vyznamné zhorSila kontraktilitu LK, coz se projevilo snizenim SV, CI, LV dP/dT a SBP, a to
jak pti 90 bpm, tak pti 130 bpm. Pravidelnd souc¢asna AV stimulace pfi 130 tepii/min rovnéz

vyznamn¢ zhorSovala diastolickou funkci LK, coZ vedlo ke zvySeni stfedniho tlaku v LK.

3.2.2. Vliv nepravidelnosti srdec¢niho rytmu

Ve srovnani s pravidelnou simultdnni AV stimulaci nepravidelna simultdnni AV
stimulace (SDRR 20 %) vyznamné zhorSila diastolickou funkci LK, coz se projevilo
zvySenim Tau a LVEDP pii 90 a 130 tepti/min (tab. 2, obr. 3a a 3b). ZvySeni Tau indexu bylo
jesté vyraznéjsi pii nepravidelnéjsi stimulaci FS (SDRR 30 %) ve srovnani s méné

nepravidelnou stimulaci FS (SDRR 20 %).
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Ve srovnani s pravidelnou soucasnou AV stimulaci, simulovana FS také vyznamné
zhorSovala kontraktilitu LK, coz se projevilo snizenim SV, CI a ST pfii obou SF a snizenim
dP/dT LK pii 130 tepl/min. Ve srovnani s mén¢ pravidelnou stimulaci FS vedla
nepravidelnéjsi stimulace FS k vyraznéjSimu poklesu SBP pii 90 tepl/min a vyraznéjsi
zmén¢ Tau indexu pifi obou stimulacnich frekvencich, zatimco v SV a CI nebyly zadné
rozdily. Ve srovnani s pravidelnou sou¢asnou AV stimulaci se primérny tlak v LS vyznamné
zvysil pouze pii nepravidelné;jsi stimulaci FS pii obou stimulacnich frekvencich.

3.2.3. Vliv rychlé SF

ZvySeni SF z 90/min na 130/min béhem pravidelné stimulace sini bylo doprovazeno
oc¢ekavanym zvysenim CI bez ovlivnéni SV a diastolické funkce LK (tab. 2). ZvySeni SF
béhem pravidelné AV stimulace nebo stimulace FS vSak vedlo k vyznamnému poklesu SV,
zatimco CI zlistal nezménén diky kompenzaci tachykardii (tab. 2). Navic nepfiznivy
hemodynamicky dopad ztraty siiové kontrakce a nepravidelnosti srde¢niho rytmu na

kontraktilitu LK a diastolickou funkci byl vyrazné;si pii vyssi SF.

3.3.  Diskuse

Tato studie pouzila realisticky in-vivo model FS k hodnoceni hemodynamickych
disledki této arytmie. Studie prokazala negativni vliv FS na rtizné parametry systolické a
diastolické funkce LK. K nepfiznivé hemodynamice vyznamné pfispivala ztrata G¢inné
sinové kontrakce a nepravidelnost srdecniho rytmu. Samotna tachykardie zvySovala dopad
ztraty sinového ptispévku a nepravidelnosti srde¢niho rytmu.
na sinusovy rytmus®-°. Rozsah zvySeni CO odpovidal poklesu CO, ktery jsme v této praci
pozorovali pii indukci simulované FS. Vliv ztraty siiového piispévku na plnéni LK

prokazaly dvé studie vyuzivajici souasnou AV stimulaci u pacientt se SR®’. Tyto vysledky
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potvrzuje i naSe studie, kde jsme prokazali, ze souCasna AV stimulace vede ke snizeni SV o
10-31 %. Celkové tato zji$téni zvyraziiuji hemodynamickou pfevahu SR nad FS bez ohledu
na aktudlni SF.

Hemodynamicky dopad nepravidelnosti srde¢niho rytmu hodnotily dvé studie
vyuzivajici pravokomorovou stimulaci u pacientl s permanentni FS, ktefi podstoupili ablaci
AV uzlu*?®. Autofi nepravidelnosti srde¢niho rytmu pfisuzovali snizeni CO o 12, resp. 21 %.
Tyto hodnoty jsou srovnatelné s nasSim zjisténim — sniZzeni CO o 15-18 % pfi srovnani
nepravidelné AV stimulace s pravidelnou AV stimulaci. Mizeme pouze spekulovat, zda
Skodlivy hemodynamicky ucinek nepravidelnosti srdeCniho rytmu miize souviset se
zhorSenim plnéni LK, zménami v nitrobunécném metabolismu vapnikem nebo
neurohormonalni aktivaci**.

Za zminku stoji, Ze samotnd pravokomorova stimulace miize zhorSovat funkci LK.
Toto zkresleni ¢asteCné piekonala studie Melenovského et al., kde nepravidelnd stimulace
byla provedena pies obnazené elektrody biventrikularniho kardiostimuldtoru u pacient s
chronickym srde¢nim selhanim®!. Kli¢ovym rysem na$eho hemodynamického modelu bylo
pouziti selektivni stimulace pfevodniho systému (Hisova svazku), ktera umoznila
fyziologickou aktivaci LK.

Z klinického hlediska poskytuji vysledky této studie ditvody pro podporu strategii
zaméfenych na obnoveni a udrzeni sinusového rytmu, jako je elektricka kardioverze,
antiarytmika a katetrova ablace. Pacienti, u nichz nelze dosahnout sinusového rytmu, by
mohli mit prospéch nejen z kontroly frekvence, ale také z regularizace srdecniho rytmu

pomoci trvalé selektivni HB stimulace kombinované s ablaci AV uzlu.

3.4.  Limitace studie
Nase studie zkoumala pouze akutni hemodynamické zmény béhem FS a nezohlednila

mozné dlouhodobé kompenza¢ni mechanismy. Hemodynamika nebyla zkouména v prib&hu
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nativni (indukované) FS pacienti. Takovy design by neumoziioval hodnotit hemodynamiku
FS nezavisle na SF. NaSe studie navic zahrnovala pacienty se zachovalou ejek¢ni frakci LK.
Lze predpokladat, ze hemodynamicky dopad FS by byl jest€¢ vyraznéjsi u pacientii s
chronickou systolickou dysfunkci LK. Méfeni CI pomoci ICE bylo provedeno pouze u
poslednich osmi pacientl z divodu technickych potizi s nastavenim hardwaru u prvnich ctyt
pacientli. Pfesto byly zmény CI dostateCné¢ vyrazné, aby umoznily adekvatni statistické
srovnani pomoci parového t-testu.

Sinusovy rytmus byl navic simulovan stimulaci z proximalniho CS misto z horni ¢asti
pravé sin€, aby se zabranilo posunu katétru pii rychlé stimulaci a aby se zabranilo ektopii sini
mechanickym drazdénim. To mohlo vést k mirn€ kratSimu AV zpozdéni béhem stimulace PS,

ackoli misto stimulace pS nem¢lo vliv na hemodynamiku béhem simulované FS.

3.5. Zavér

Tato studie prokézala Skodlivy hemodynamicky ucinek fibrilace sini a demonstrovala
nezavisly podil nepfitomnosti sitového piispévku, nepravidelnosti srde¢niho rytmu a zvySené
SF. Tato zjiSténi poskytuji translacni zaklad pro strategie kontroly rytmu u pacient s SF a
strategie optimalizace SF pomoci permanentni selektivni stimulace pfevodniho systémnu

komor, pokud nelze udrzet sinusovy rytmus.

4. AkKkutni vliv fibrilace sini na cirkulujici natriuretické peptidy: vliv srdecni frekvence,
nepravidelnosti rytmu a tlakového pretiZeni levé siné
4.1. Metody
Do studie bylo zatazeno 46 pacientd s nevalvularni paroxysmalni FS, u kterych byla
planovana katetrova ablace. Zatazeni byli pouze pacienti s stabilnim SR po dobu nejméné 18

hodin pied zdkrokem (dokumentovanou telemetrickym monitorovanim).
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Hemodynamicka studie byla provedena na zacatku abla¢niho vykonu, po zavedeni
transseptalniho zavadéciho pouzdra do levé sin€ (LS), ale ptfed provedenim samotné ablace.
Vykon byl proveden v mirné analgosedaci navozené fentanylem a midazolamem a na
nepferusované peroralni antikoagulaci. LAP byl zméfen tuhym zavadécim pouzdrem (8 Fr
SL1, Abbott, USA) umisténym v dutiné LS. Dalsi zavadéci pouzdro pro méteni tlaku v pravé
sini (RAP) byl umistén do pravé siné. Tlakové signaly byly analyzovany v redlném Case z
nejméné 10 po sob¢ jdoucich tepti pomoci dedikované pracovni stanice (CardioLab, GE
HealthCare). Stfedni hodnoty LAP a RAP byly ziskany z elektronickych priméra tlakovych
kiivek. Systémovy krevni tlak byl méfen neinvazivné pomoci manzety na pazi. SF byla
namétena z povrchové EKG kiivky.

Vzorky venozni krve pro hodnoceni NP byly odebrany zpouzdra ve spolecné
femoralni zile do ethylendiamintetraoctovych (EDTA) zkumavek a pted sériovou analyzou
byly uchovavany pii teplot¢ -70 °C. Natriureticky peptid typu B (BNP) byl hodnocen
chemiluminiscen¢ni mikro¢asticovou imunoanalyzou (Architect assay, Abbott Diagnostics) s
citlivosti 10 ng/l. N-terminalni pro-mozkovy natriureticky peptid (NT-proBNP) byl hodnocen
pomoci elektrochemoiluminiscencni imunoanalyzy (Elecsys assay, Roche Diagnostics) s
citlivosti 50ng/L. Midregiondlni proatridlni natriureticky peptid (MR-proANP) byl
analyzovan luminometrickou imunoanalyzou (Kryptor assay, Brahms, GmbH) s citlivosti 2,1
pmol/l. Hladiny BNP <35ng/L, NT-proBNP <125ng/LL a MR-proANP <116pmol/L byly
povazovany za normalni.

Na zacatku vykonu bylo u vSech pacientli provedeno hemodynamické hodnoceni a odbér
krve pro hodnoceni NP. Nasledn¢ byl u prvnich 24 pacientii rychlou stimulaci sini vyvolan
trvaly paroxysmus FS. Hemodynamické hodnoceni a odbér krve byly opakovany po 20
minutach trvajici FS. U poslednich 22 pacientii nasledovalo zakladni méteni pravidelnou

stimulaci sini z proximalniho koronarniho sinu rychlosti 100 tepti/min (tj. kontrolni skupina)
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a hemodynamické hodnoceni a odbér krve se opakovaly po 20 minutach (obr. 1). Frekvence
stimulace 100/min byla zvolena tak, aby odpovidala primérné SF béhem indukované FS u
prvni skupiny pacienti (SF 99,6 = 13/min) a aby bylo zajisténo sinokomorové (AV) vedeni

1:1.

4.2.  Vysledky

Zakladni charakteristiky a hemodynamickd méfeni byly mezi studijnimi skupinami
srovnatelné. Jeden pacient ve skupin€ s indukovanou FS (4 %) a dva pacienti ve skupiné se
stimulaci sini (9 %) méli v anamnéze predchozi epizodu srde¢niho selhdni vyvolanou nové
vzniklou FS, ale v dobé¢ studie méli vSichni tfi pacienti normalni ejekci levé komory a zddné
znamky a pfiznaky srde¢niho selhani, pficemz koncentrace NP se pohybovaly v
interkvartilovém rozmezi pfislusnych studovanych skupin (MR-proANP: 84,8pmol/l,
154,7pmol/l a 43,3pmol/l; BNP: 19,3ng/l, 145,8ng/l a 45,8ng/l a NT-proBNP: 45,1 ng/l,
258,8 ng/l a 71,5 ng/l). Na pocatku byly normalni koncentrace MR-proANP, BNP a NT-
proBNP pozorovany u 12 pacientll (50 %), 9 pacientd (37,5 %) a 13 pacienti (54 %) ve
skupiné s indukovanou FS a u 15 pacientt (68 %), 11 pacientl (50 %), resp. 16 pacientl (72
%) ve skupiné s rychlou stimulaci sini. Dvacet minut po vyvolani FS se primérné
koncentrace MR-proANP zvysily oproti vychozi hodnoté o 64 % (95% CI: 49 - 103 %, p
<0,001). Odpovidajici hodnoty pro BNP byly 51 % (95% CI: 43 - 82 %) a pro NT-proBNP 7
% (95% CI: 3 - 16 %; vse p <0,001), ackoli LAP se vyznamn¢ nezménil.

Normalni koncentrace MR-proANP, BNP a NT-proBNP byly pozorovany u 29 %, 13
% a 29 % pacientli béhem indukované FS ve srovnani s 68 %, 41 % a 64 % pacientl s
rychlou pravidelnou stimulaci. Béhem rychlé pravidelné stimulace sini nebyly zaznamenany

zadné vyznamné zmény koncentraci NP bez ohledu na vychozi koncentrace. B&hem
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indukované FS bylo relativni zvySeni MR-proANP a NT-proBNP 98 % (95% CI 56-141 %) a
13 % (95% CI -1-26 %) u pacientll s normalnimi vychozimi koncentracemi a 58 % (95% CI
10-107 %) a 8 % (95% CI 4-12 %) u pacientl se zvySenymi vychozimi koncentracemi (p =
0,4 a 0,6 pro normalni vs. zvySené¢ vychozi koncentrace). Naproti tomu u pacientii s normalni
vychozi hladinou NP se BNP zvysil 0 54 % (95% CI 33-75 %) ve srovnani se 75 % (95% CI
37-113 %) u pacientli se zvySenou vychozi koncentraci (p = 0,4 pro normdlni vs. zvySenou
vychozi koncentraci).

Hodnoty 95. percentilu NP béhem indukované FS byly 324 pmol/l pro MR-proANP,
274 ng/l pro BNP a 506 ng/l pro NT-proBNP. Rychla pravidelna stimulace sini zpusobila
mirny pokles LAP pravdépodobné v disledku efektu vyprazdnéni LS, ale neméla vyznamny
vliv na koncentrace NP.

Ve vicerozmérné linearni regresni analyze zahrnujici udaje od vSech 46 pacienti
predikovalo zvySeni NP pouze ptitomnost FS a vychozi hladiny NP, nikoli v§ak LAP nebo
jiné hemodynamické promeénné (tab. 3). V podskupiné analyzy pacient s indukovanou FS
byla zjisténa silna korelace mezi koncentracemi vSech tii NP béhem FS a béhem SR.
Priimérny pomér koncentraci béhem FS a SR byl 0,62 pro MR-proANP, 0,65 pro BNP a 0,92
pro NT-proANP. Rychld pravidelna stimulace sini zplisobila mirny pokles LAP,
pravdépodobné v dusledku efektu vyprazdnéni LS; avSak bez vyznamné zmény koncentraci

NP.

4.3.  Limitace

Tato studie byla omezena relativné malym vzorkem, coZ mohlo ovlivnit analyzy
zakladnich prediktortt NP. Nicmén¢ nase vysledky naznacuji, Ze studie byla dostatecné silna
pro hodnoceni zmén koncentraci NP v ramci subjektu. Studie hodnotila pouze akutni zmény

NP v pribéhu 20 minut indukované FS nebo rychlé stimulace, protoZe del§i trvani

24



experimentu (ktery byl provadén béhem rutinni ablace pro FS) nebylo nasi etickou komisi
piijatelné. Ze stejného diivodu byl vliv SF hodnocen ve dvou nezavislych skupinach pacientt,
protoze sériové méfeni béhem indukované FS a rychlé pravidelné stimulace v jedné skupiné
by vyzadovalo dlouhé ¢ekani na ndvrat koncentraci NP na vychozi hodnotu a bylo by eticky 1
logisticky nepftijatelné. Ackoli se podle planu studie pacienti s FS nelisili od pacient s
rychlou pravidelnou stimulaci sini v primérné srdecni frekvenci, nelze vyloucit, ze rychla
srdecni frekvence mohla u nékterych jedincii s FS ovlivnit koncentrace NP. Tato studie navic
nebyla navrzena tak, aby umoznila pfistup k relativnimu vlivu AV vztahu na uvolnovani NP.
A konec¢né, studie zkoumala hemodynamicky stabilni pacienty, vétSinou se zachovanou

ejekeni frakci levé komory.

4.4. Diskuse a zavéry

Tato studie ukézala, Ze plazmatické koncentrace MR-proBNP, BNP a NT-ProBNP se
béhem FS zvysuji nezavisle na LAP a SF a zda se, Ze za elevaci miiZze nepravidelnost srde¢ni
akce. Z klinického hlediska tato zjiSténi naznacuji, ze NP by nemély byt pouzivany
samostatné jako ndhradni markery hemodynamického pietiZzeni u pacientt s FS bez zjevného
srdecniho selhani. Krom¢ toho studie navrhla 95. percentil "normélnich" hrani¢nich hodnot
NP pro hemodynamicky stabilni pacienty s FS a také navrhla pfevodni poméry mezi FS a SR,
které by mohly pomoci interpretovat NP u pacientt s FS. Dalsi studie by mély potvrdit, zda
nepravidelnost srde¢ni frekvence jako takovd muze byt Skodliva tim, Ze vyvolava stres
myocytl odrazejici se v uvoliiovani NP. Ta by siln€ podpofila nefarmakologické terapeutické
strategie pro FS zamétené na kontrole odpovédi komor, pokud nelze udrzet SR.

Vysledky této studie je tfeba vnimat v kontextu velmi slozité interakce mnoha
pfispivajicich faktorti, v€etné sifiové a komorové frekvence a jejich vzajemného vztahu.
Predchozi prace prokazaly vyznamné zvySeni hladin NP u pacientd s pravidelnou

supraventrikularni tachykardii (SVT), kde byl nejpravdépodobnéjsim mechanismem
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odpovédnym za uvolnovani NP sifiovy stres zplsobeny soucasnou AV aktivaci (béhem
AVNRT nebo AVRT). Souvislost mezi FS a zvySenim NP byla popsdna v mnoha studiich,
ackoli zakladni patofyziologicky mechanismus nebyl zcela objasnén. Bylo prokazano, ze
obnoveni SR elektrickou kardioverzi nebo katetrovou ablaci vede ke snizeni NP. Pfimych
dtikazi prokazujicich zvy$eni NP po vzniku FS je v8ak malo*’. Vétsina studii nedokazala
urcit, zda zvySeni NP souvisi se zhorSenou hemodynamikou béhem FS, protoze vyuzivala
méné citlivé neinvazivni metody'*'***3¢, Jedna invazivni hemodynamicka studie u pacientii
se srde¢nim selhanim zjistila, Ze vztah mezi NT-proBNP a FS je nezavisly na tlaku v plicnim
kapilarnim zaklinéni*’. V nasi pfedchozi studii jsme zjistili signifikantné vyssi hladiny MR-
proANP a BNP u 31 pacientt s FS ve srovnani s 31 pacienty v SR, ktefi byli vybrani pomoci
propensity-score matchingu pro veék, pohlavi, SF, ejekéni frakci levé komory, index objemu
LS a ptimo méfeny LAP*. V této studii jsme tyto vysledky dale rozvedli tim, Ze jsme pfimo
prokézali vyznamné zvySeni NP jiz 20 minut po vzniku FS a ukdzali jsme, ze zvySeni NP
nesouvisi se zménami RAP nebo LAP. JedineCnost nasi studie navic spocivala v tom, zZe
zahrnovala kontrolni skupinu pacienti, ktefi podstoupili méteni NP béhem rychlé pravidelné
stimulace sini pii stejné SF, jaky byl primérny SF béhem indukované FS. Takovy design

experimentu umoznil prokazat, ze zvyseni NP nebylo zptisobeno samotnou srdecni frekvenci.
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5. Hodnoceni pritoku krve ledvinami pomoci intrakardialni echokardiografie u lidi

5.1.  Metody

Do studie bylo zatazeno 15 pacienti podstupujicich katétrovou ablaci fibrilace sini
navigovanou pomoci ICE (vék: 61 £ 12 let, muzi 60 %). Zadny z pacientd nemél renalni
selhani, nebyl po operaci ledvin a nemél zndmou anomélii ledvin. ICE sonda byla zavedena
cestou levého tiisla do pravé siné. Béhem sinusového rytmu byla sonda ICE vytaZena z pravé
sin€ do dolni duté Zily, dokud se nezobrazila prava renalni tepna (RRA — right renal artery) s
jejim Ustim.

Krevni prutok v RRA byl zobrazen pomoci barevného pritokového mapovani (CFM
— color flow mapping). Primér RRA byl zméfen ve vzdalenosti 5-10 mm od jejiho odstupu z
aorty. RABF v tomto misté byl méfen pomoci dopplerovské pulzni viny (PW - pulsed wave
Doppler). Rychlostné-Casovy integral (VTI — velocity-time integral) byl obkreslen manualné
a zprumérovan v péti po sobé jdoucich sinusovych stazich. RABF byla vypoctena podle
vzorce: RABF =r1? x 3,14 x VTI x SF, kde je r polomér renalni tepny, VTI Easové-rychlostni
integral a SF srde¢ni frekvence.

Pro posouzeni reprodukovatelnosti metody byla sonda ICE pfemisténa do pravé siné€ a
meétfeni RABF bylo opakovéno stejnym operatorem. Po dokonceni studijniho protokolu byla

provedena katetrizacni ablace zpisobem popsanym diive (odkaz).

5.2. Vysledky

U vSech 15 pacientl byla zobrazena RRA. Nevyskytly se Zadné klinické komplikace
souvisejici s vykonem. Polomér RRA byl 2,5 + 0,4 mm. Ve vSech piipadech byl incidenéni
thel ptfi méfeni VTI do 5°. Primérna hodnota RABF byla 403 + 163ml/min a 399 + 156
ml/min pfi prvnim, resp. druhém méteni (p = 0,7 podle parového T-testu, variacni koeficient

5,3+3,8%).
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5.3. Zavéry
Tato pilotni studie prokazala, ze méfeni RABF pomoci ICE je snadno proveditelné a
ma pfiméfenou intra-individualni reprodukovatelnost. Metodu lze pouzit ke studiu RABF

behem ruznych intervenci a hemodynamickych stavi.
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6. AKutni vlivindukované fibrilace sini na pritok krve ledvinami hodnoceny

intrakardialni echokardiografii

6.1. Metody

Do studie bylo zafazeno 26 pacientd (v&k: 63+12 let, muzi: 50 %, kreatinin: 82+16
umol/l) bez znamého strukturdlniho onemocnéni ledvin, ktefi podstoupili katetrovou ablaci
pro FS. Vykony byly provedeny v celkové anestezii vedené voaltilnim anestetikem
sevofluranem. Do koronarniho sinu (CS) byl zaveden desetipolarni katétr pro ucely stimulace
sini. Katétr ICE byl zaveden pomoci 11F zavadéfe pies levou femoralni zilu a pod
ultrazvukovou kontrolou byla sonda zavedena pies dolni dutou Zilu (DDZ) do pravé siné
(PS). Po transseptalni punkci byl do levé sin¢ (LS) zaveden dlouhy transseptalni zavadeéc
8,5F, ktery byl pouzit k méfeni tlaku v LS a po jeho povytazeni i tlaku v PS. Poté byla sonda
ICE povytazena do (DDZ) aby se zobrazilo usti pravé renalni tepny (obrazek 2). Po ovéfeni
prutoku krve barevnym dopplerem byl zméten primeér rendlni tepny piiblizné 1 cm od ostia a
prutok byl zaznamenan ve stejném misté pomoci doppleru s pulzni vinou (PW).

Hemodynamickd méfeni a hodnoceni priitoku ledvinami byly provedeny na zacatku
ablacniho zakroku pii 1) sinusovém rytmu, 2) indukované FS a 3) stimulaci sini rychlosti
odpovidajici komorové odpovédi béhem indukované FS.

Jednotlivé sekvence trvaly piiblizn€é 10 minut, vcetné pocateéni petiminutove
stabiliza¢ni faze. Fibrilace sini byla vyvoldna rychlou pravidelnou nebo vzestupnou stimulaci
sini pomoci externiho programovatelného kardiostimulatoru Micropace EP (Micropace Inc.,
CA, USA). Béhem kazdé sekvence byla méfena srdecni frekvence (priumér RR intervalu
deseti po sob¢ jdoucich QRS komplexi) krevni tlak, tlak v levé sini (LAP) a tlak v pravé sini
(RAP). U poslednich 16 pacient byl srdecni vydej vypocten neinvazivné vypoctem VTI a

rozméru kotene aorty, jak bylo popsano diive. Pritok ledvinami byl vypocten podle vzorce
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RABF =12 x 3,14 x VTI x SF, kde r je polomér ledvinné tepny a VTI je ¢asovy rychlostni
integral méteny pulznim (PW) dopplerem. Po dokonceni studijniho protokolu, ktery trval
priblizné¢ 20-30 minut, byl dokonc¢en abla¢ni zékrok pomoci pulzni energie elektrického pole
a katetru Farawave (Farapulse, Boston Scientific, USA). Analyza zaznamenanych sekvenci

byla provedena ex-post ve specializovaném programu EchoPAC (GE, Massachusetts, USA).

6.2. Vysledky

Hodnoty systolického a diastolického tlaku, tlaku v pravé a levé sini se mezi jednotlivymi
rytmy vyznamné neliSily. Primérny diametr pravé renalni tepny byl 0,5 £ 0,1 cm. Priimérna
srdecni frekvence béhem indukované FS byla 113 + 21/min. Indukce fibrilace sini vedla k
vyznamnému snizeni VTI v pravé rendlni tepné z 28+8,2 cm na 1654 cm (P<0,01).
Podobny pokles byl pozorovan i pii pravidelné stimulaci sini (tabulka 2). Zména priimérného
prutoku pravou renalni tepnou byla nesignifikantni, 429+147 ml/min pii SR, 411£123 ml/min
pii FS a 408+169 ml/min pfi pravidelné stimulaci sini (P>0,05), coz pifedstavuje 16 %
vypocteného srde¢niho vydeje ve dvou ledvinach (obr. 3). Navozena fibrilace sini vedla k
vyznamnému poklesu srde¢niho vydeje z 84425 I/min na 51425 I/min (relativni pokles o 40

%). Zména srde¢niho vydeje byla kompenzovana vyssi srde¢ni frekvenci béhem FS.

6.3. Diskuse

Podle naSich znalosti byla tato studie prvni, ktera hodnotila intraindividualni zmény
prutoku krve ledvinami béhem rGznych supraventrikuldrnich rytmt. Ukazali jsme, zZe
indukovana FS nezplsobuje u zdravych osob vyznamné akutni snizeni RABF,
pravdépodobné v dasledku udrzovani systémového arterialniho tlaku a kompenzace

zvySenym SF.
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Tradicné se prutok krve ledvinami (RBF) hodnoti podle clearance kyseliny
paraaminohippurové (PAH), kterd se v ledvinach nemetabolizuje ani neresorbuje a sama o
sobé& neovliviuje rychlost glomerularni filtrace (GFR)*. Prvnim krokem je stanoveni pritoku
ledvinnou plazmou (RPF) pomoci rovnice RPF = UPAH x V/PPAH, kde UPAH je
koncentrace PAH v moci, V je prutok moci a PPAH je koncentrace PAH v rendlni arterii.
Nasledn¢ se RBF vypocita podle rovnice RBF = RPF/(1-hematokrit). Tato metodika je sice
velmi pfesna, ale pomérné slozita, protoze vyzaduje dikladny odbér krve a moci. Kromée toho
tato metoda nemuze méfit selektivni pritok v jednotlivych ledvinach a nemutze hodnotit
akutni zmény. Moderni techniky vyuzivajici magnetickou rezonanci ledvin, radioizotopové a
angiografické metody poskytuji lep$i rozliSeni a udaje o pratoku ledvinami***'. Vzhledem k
nakladiim, ¢asu a podavani kontrastnich latek je jejich pouziti pro hodnoceni priitoku
ledvinami v klinické praxi velmi omezené. Méteni priitoku ledvin pomoci transabdominalni
ultrasonografie je omezeno nizkym rozliSenim a nutnosti dopplerovské korekce thlu, coz
vede k dalsi nepfesnosti*’. Naproti tomu intrakardidlni echokardiografie ma oproti ostatnim
metodam né&kolik vyhod®. Kromé& moznosti selektivné mé&fit RBF v jednotlivych tepnach tato
metoda nevyzaduje podani kontrastni latky. Témeér paralelni osa paprskli s prutokem krve
renalni tepnou eliminuje nepfesnost zptisobenou vysokym uhlem dopadu. Krom¢ toho lze
metodu ICE opakované pouzivat k hodnoceni priatoku ledvinami za rlGznych
hemodynamickych podminek u téhoz pacienta a ptimo je porovnavat. Z klinického hlediska
je ICE velmi slibnou metodou s mnoha potencialnimi aplikacemi i mimo oblast arytmologie.

44,45’ obé

Incidence a prevalence fibrilace sini a renalni insuficience se zvySuje s vékem
onemocnéni maji podobné rizikové faktory a casto se vyskytuji spolecné. Predchozi

observacni studie opakované prokédzaly uzky vztah mezi FS a CKD, ktery se zda byt

multifaktorialni*®. Z klinického pohledu je obtizné ur¢it dominantni patofyziologickou
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souvislost. Jiz v akutni fazi FS zhorSuje hemodynamické parametry kombinaci ztraty ucinné
siflové kontrakce, nepravidelného srde¢niho rytmu a zkraceni diastoly pfi tachykardii®’.
Hemodynamické zmény se mohou projevit v organech s vysokym pratokem krve, jako je
mozek nebo ledviny. V této praci jsme prokazali, ze navzdory silné alteraci toku v rendalnich
tepnach pii indukované FS je celkovy pratok krve ledvinami zachovan. Toto svédci pro velmi
ucinnou autoregulacni schopnost zdravych ledvin. Porucha autoregulacnich schopnost ledvin
byla prokazanéd na riznych modelech hypertenze, cukrovky nebo intrinsického onemocnéni
ledvin. Proto lze o¢ekavat, ze u téchto pacienti bude mit FS vétsi dopad a povede k rozvoji
nebo progresi renalni insuficience. Bliz§i prozkoumdni tohoto vztahii mize mit klinicky
dopad na planovani abla¢nich vykont pro FS u pacientli s po¢inajici nebo vyvinutou renalni

insuficienci.

6.4. Limitace studie

Tato prace hodnotila akutni zmény rendlniho pratoku u pacienti bez srde¢niho selhani a
snormalni funkci ledvin. NaSe vysledky nebyly ovéfeny pomoci jinych zobrazovacich
metod. Nicméné, hodnoty naméfené v nasi studii jsou v souladu s dfive publikovanymi
zjisténimi, Ze pratok krve ledvinami odpovida pfiblizné 20 % srde¢niho vydeje'. Praimérna
komorova odpovéd’ béhem indukované FS byla relativné nizkd 113421 /min, pravdépodobné
v dusledku preexistujici medikace bradykardie. Velikost hemodynamického dopadu FS pfi

rychlejsich srde¢nich frekvencich mohla byt podstatné vyssi*.

6.5. Zavéry
Indukovanad FS nezpusobila vyznamné akutni snizeni RABF, pravdépodobné v disledku
udrzovaného systémového arteridlniho tlaku a kompenzace zvySenou SF. Zda muze byt

RABF zménéna dlouhodobym ptetrvavanim FS, musi prozkoumat budouci studie.
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