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VSTUPNI OBRAZ — CERVEN 2024

ANAMNEZA A KLINIKA
e Hospitalizace v Nemocnici Kyjov 6/2024 pro ztizené POHLAVI / VEK
dychani Mus, 40 let
e Dusnost a tlak na hrudi pfi zatéezi, NYHA 1I-lIl. RODINNA ANAMNEZA
e Pozitivni rodinna anamnéza HKMP. HKMP babicka (T 50 |.), prateta
e EKG: SR, T-negativita V2-V3, |, aVL; znamky PROFESE

hypertrofie LK. Vedouci mrazirenskych skladi

e Referovan do Centra pro KMP FNUSA Brno. ABTE

Ex-kurak; alkohol prilezitostné
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VSTUPNI OBRAZ — ZOBRAZOVACI METODY

ECHO 6/2024 MRI SRDCE 6/2024

Extrémni hypertrofie LK Obraz HCMP, sigmoidni typ
(charakter HKMP s obstrukci LVOT)

Klidovy gradient v LVOT 74 mmHg
EF LK 82 % (Simpson 67 %),
mala kavita LK

Projevy obstrukce se SAM a Mi reg.
LGE na spodni sténé a IVS - rizikovy faktor NSS

Mitralni regurgitace |-11°, naznaceny SAM




MRI SRDCE 6/2024




POPRVE V NASEM CENTRU 9/2024
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GENETIKA

IDENTIFIKOVANA MUTACE

MYBPC3

c.533dup; (Ala179GlyfsTer62)

Inserce — frameshift; patogenni; AD dédicnost

HKMP babicka (* 50 I.), prateta

stejnd mutace nalezena u syna

Rodokmen

o—©O

T babicka ¥50 prateta
(HIQIP)

(HKMP)
ma:ka

PACIENT syn
MYBPC3+ MYBPC3+
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LECBA SYMPTOMU

Symptomaticka HOKMP refrakterni na
betablokator (metoprolol 200mg/den).

Klidovy LVOT gradient 74 mmHg, po Valsalvové
manévru 108 mmHg.

Pacientovi navrzeny moznosti mavacamten/ASA

Z rodinnych duvodu se rozhodl pro ASA (nebylo
mozné casté kontroly)




SEPTALNi ALKOHOLOVA ABLACE — 7.11. 2024

e Provedena koronarografie, pacient vhodny
kandidat

e 11/2024 ASA na RS1 (1. septalni vétev) —
aplikace etanolu pod echo kontrolou.

e \lyrazny bezprostredny pokles symptom{

,Mnohem se zlepsila dusnost."

DUSLEDKY VYKONU

e RBBB
e Snizeni metoprololu na 100mg/den

e Lokalni hypokontraktilita bazalniho septa
na ECHO (zadouci) nejdrive zhorseni gradientu, vs. edém po vykonu?
pretrvaval do 1/2025 s



EFEKT ABLACE — 4/2025

S
1 AV Vmax 2.73 mis
AV maxPG 29.73 mmHg
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IMPLANTACE ICD — 25. 4. 2025

STRATIFIKACE RIZIKA NSS

ESC HCM Risk-SCD (5 let)

7,2 %

Vysoké riziko > 6% (trida dop. I1A)

Rizikové faktory u pacienta:

e Extrémni LV hypertrofie (IVS > 28 mm)

* zachyt NSKT U HOKMP moznost vyuziti pro
e viceCetné LGE na MRI preexcitaci, ,terapeutickou dyssynchronii“
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SYMPTOMY SE VRACEJi— 9/2025
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p 69.58 mmHg
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9/2025 OPTIMALIZACE ICD

Symptomy se vraci — vyzkousime opt:mal:zac: stavajici rg n dojizdét

1. UPRAVA A-V DELAY N2 ¢

e Cil zk.ra’iut dobu m~ E.KT\S

e Betaroc ZOK 200 mg 1-0-0

e Cil: snizit dynamickou slozku obstrukce (zpomalit
komorovou frekvenci, prodlouzit diastolické plnéni).




VYVOJ PO ASA — POSTUPNA RECIDIVA OBSTRUKCE

Po nékolika mésicich inicidlniho zlepseni se obstrukce zacala vracet, symptomy postupné rekurovaly.

Datum Klid (mmHg) Po VM (mmHg) Komenta¥
9/2024 74 108 85 % — Pred ASA

11/2024 N 4 70 % — Po ASA — zlepseni, hypokontr. septa
1/2025 35 80 70 % — Recidiva po VM

4/2025 30 65 70 % -10 % ICD implantace

9/2025 40 70 65 % -13% Symptomy se vraci - uprava ICD a BB
12/2025 19-30 50 65 % -13% Indikace mavacamtenu

I Zavér sledovani: po pocatecnim zlepseni se LVOT gradient postupné vraci — pacient opét symptomaticky (NYHA II-lIl).
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INDIKACE MAVACAMTENU — 15.12. 2025

V minulosti: ReASA

Zvysené riziko reintervence

technicky obtiznéjsi
po probéhlé ASA

zatizeni pacienta

otazny vysledek

Dnes: Mavacamten

Cilena terapie
hyperkontraktility
a obstrukce

dobra tolerance

recentni klinicka data
podporuji

- Zahdjena terapie
mavacamten

2,5 mg 1-0-0

(nebyl k disp. vysledek
farmakogenetiky)

- Kontroly EF LK
a gradientu v LVOT
dle protokolu
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MAVACAMTEN — MECHANISMUS UCINKU

SELEKTIVNI, REVERZIBILNI

INHIBITOR SRDECNI MYOSINOVE ATP-azy

SniZuje pocet aktinmyosinovych mustkd
—> snizeni hyperkontraktility

ZlepSuje LVOT obstrukci a SAM
— pokles klidového i provokovatelného gradientu

Zlepsuje diastolickou funkci a NYHA tridu

Plazmaticky polocas 6-9 dni (CYP2C19 + CYP3A4)
— farmakogenetika ovlivriuje davkovdni
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GUIDELINES

ESC 2023 — ALGORITMUS LECBY SYMPTOMATICKE HOKMP

Verapamil
(Class I)

Disopyramide
(Class 1)

Diltiazem
(Class 1)

Mavacamten
(Class lla)

Non-vasodilating beta-blockers, titrated to
maximum tolerated dose, are recommended as
first-line therapy to improve symptoms in patients
with resting or provoked® LVOTQ,%31-633648-650
Verapamil or diltiazem, titrated to maximum
tolerated dose, are recommended to improve
symptoms in symptomatic patients with resting or
provoked® LVOTO who are intolerant or have
contraindications to beta-blockers.%33¢37 4"
Disopyramide,? titrated to maximum tolerated dose,
is recommended in addition to a beta-blocker (or, if
this is not possible, with verapamil or diltiazem) to
improve symptoms in patients with resting or
provoked® LVOTQ 53634

( Cardiac myosin ATPase inhibitor (mavacamten),
titrated to maximum tolerated dose with
echocardiographic surveillance of LVEF, should be
considered in addition to a beta-blocker (or, if this is
not possible, with verapamil or diltiazem) to improve
symptoms in adult patients with resting or provoked*
LVOT0_622,642—646

Cardiac myosin ATPase inhibitor (mavacamten),
titrated to maximum tolerated dose with
echocardiographic surveillance of LVEF, should be
considered as monotherapy in symptomatic adult
patients with resting or provoked® LVOTO (exercise
or Valsalva manoeuvre) who are intolerant or have
contraindications to beta-blockers, verapamil/

@ESC—

diltiazem, or disopyramide.®2-¢%+-¢%




MAVACAMTEN — INDIKACE

INDIKACE: symptomaticka OHCM

* NYHAII-II * Pomaly metabolizator

* LVOTG = 50mmHg (klid ¢i Valsalva) -> zahajovaci davka 2,5 mg

* EFLK2>55% a maximalni davka 5 mg

KONTRAINDIKACE:

e Stredné rychly metabolizator

* téhotenstvi S, .
* Normalni metabolizator

* soubézina lécba silnymi inhibitory CYP3A4 u pomalych metabolizator(
CYP2C19

* Rychly a velmi rychly metabolizator

-» zahajovaci davka 5 mg
* soubézna lécba kombinaci silného inhibitoru CYP2C19 a silného

inhibitoru CYP3A4

a maximalni davka 15 mg




ZPET K PACIENTOVI: VYVOJ LVOT GRADIENTU V CASE

LVOT gradient (mmHg)
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ASA - 11/2024 ICD - 4/2025 Mavacamten - 12/2025
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AKTUALNI NALEZ 3/2026

o 3 % Spectrum Auto R|
1 AV Vmax 2.51m/s :
AV maxPG 25.22 mmHg
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SUBJEKTIVNI STAV A FUNKCNI KAPACITA — 11. 3. 2026

12 tydnu od nasazeni mavacamtenu se citim lIépe — chodim na prochdzky, do
schodl se tolik nezadychdm. Bolesti na hrudi nemam uz 3 tydny, v klidu jsem
uplné bez potizi.

— pacient, kontrola 3/2026

»

Funkcni hodnoceni

6MWT (12/2025 - 3/2026): zlepseni z 360 na 420 m Plan daléiho sledovani
NYHA: lI-I1ll = |

Bez epizod synkop, presynkop nebo zavrati.

ECHO 11. 6. 2026 — 24T kontrola

Pripadna uptitrace na 5 mg dle gradientu
TK kontrolovany (130-135/80). sledovani EF LK, klinika

Navrat k plné pracovni zatézi v mrazirenském skladu.
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ZAVEREM

Mavacamten je dnes prvni volbou u pacientti refrakternich na maximalni 1é¢bu BB/CCB

Pravidelné kontroly jsou klicové, jak pri léCcbé mavacamtenem rizené EF LK a obstrukci v
LVOT, tak po ASA

VSichni pacienti s HKMP maji mit stanoveno riziko nahlé srdecni smrti

Komplexni péce v Centru pro KMP - ECHO, MRI, diikladna vstupni dif Dg., genetika a
follow up zlepsSuji prognozu
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ZKRACENE INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU

vTento lecivy pfipravek podiéha dalSimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych
informaci o bezpec¢nosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezreni na
nezadouci ucinky.

Nazev lécivého pripravku: Camzyos 2,5 mg tvrdé tobolky, Camzyos 5 mg tvrdé tobolky, Camzyos
10 mg tvrdé tobolky, Camzyos 15 mg tvrdé tobolky.

Slozeni: Jedna tvrda tobolka obsahuje mavakamten 2,5 mg nebo 5 mg nebo 10 mg nebo 15 mg.
Indikace: Camzyos je indikovan k lé¢bé symptomatické hypertrofické obstrukéni kardiomyopatie
(oHCM) (NYHA, tfida II-111) u dospélych pacient. Davkovani a zptisob podani*: Pfed zahajenim lé¢by
je tfeba pomoci echokardiografie vySetfit ejekéni frakci levé komory (LVEF). Lé€bu nelze zahajit, pokud
je LVEF <55 %. Zeny ve fertilnim véku musi mit pfed zahajenim létby negativni téhotensky test.
Pfiméfena davka se stanovuje na zakladé genotypizace na urceni fenotypu cytochromu P450 (CYP)
2C19 (CYP2C19). Pacienti s fenotypem pomalého metabolizatora CYP2C19 maji zvySené expozice
mavakamtenu (az 3nasobné), coz mize vést ke zvySenému riziku systolické dysfunkce v porovnani
s normalnimi metabolizatory. Pokud k zahajeni 1é¢by dojde pfed uréenim fenotypu CYP2C19, maji
pacienti dodrzovat pokyny pro davkovani pro pomalé metabolizatory, dokud nebude uréen fenotyp
CYP2C19. Rozsah davek je 2,5mg az 15mg. Podrobné informace o davkovani viz SPC.
Kontraindikace: Hypersenzitivita na Ié€ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Téhotenstvi.
Soubézna lécba silnymi inhibitory CYP3A4 u pacientd s fenotypem pomalého metabolizatora CYP2C19
a s neurcenym fenotypem CYP2C19. Soubézna lIéEba kombinaci silného inhibitoru CYP2C19 a silného
inhibitoru CYP3A4. Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti: Mavakamten snizuje LVEF a mlze
zpUsobit srdeéni selhani v dusledku systolické dysfunkce definované jako symptomaticka LVEF < 50 %.
U pacientll se zavaznym interkurentnim onemocnénim, jako je infekce nebo arytmie (v€etné fibrilace
sini nebo jiné nekontrolované tachyarytmie), nebo téch, ktefi podstupuji velkou operaci srdce, mlze byt
vysSi riziko systolické dysfunkce a progrese do srde¢niho selhani. Pfed zahajenim IéCby je tfeba zméfit
LVEF a poté ji peclivé sledovat. PferuSeni lé€by mlze byt nezbytné k zajisténi, ze LVEF zlstane
250 %. Zahdjeni 1éCby nebo zvySeni davky silného nebo stfedné silného inhibitoru CYP3A4 nebo
jakéhokoli inhibitoru CYP2C19 mUze zvysit riziko srde¢niho selhani v disledku systolické dysfunkce.
Podrobné informace viz SPC. Interakce s jinymi lé€ivymi pfipravky: Jeli u pacienta uzivajiciho
mavakamten zahajena |lécba novym negativné inotropnim lé€ivem, nebo je zvySena davka negativné
inotropniho IéCiva, je tfeba zajistit peclivy Iékafsky dohled s monitorovanim LVEF, dokud neni dosazeno
stabilniho davkovani a klinické odpovédi. U stfedné rychlych, normalnich, rychlych a ultrarychlych
metabolizator CYP2C19 je mavakamten primarné metabolizovan cytochromem CYP2C19 a v mensi
mife cytochromem CYP3A4. U pomalych metabolizator CYP2C19 je metabolizovan predevsim
cytochromem CYP3AA4. Inhibitory/induktory CYP2C19 a inhibitory/induktory CYP3A4 tak mohou ovlivnit
clearance mavakamtenu a zvySit/snizit jeho plazmatickou koncentraci v zavislosti na fenotypu
CYP2C19. Podrobné informace viz SPC. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim véku musi
mit pfed zahajenim lIéEby negativni t€hotensky test a museji pouzivat a€innou antikoncepci béhem IéCby
a po dobu 6 mésicll po jejim ukon&eni. Studie na zvifatech prokazaly reprodukéni toxicitu. Nezadouci
ucinky: Nejcastéjsi nezadouci Uc€inky jsou zavraté, dusnost, systolicka dysfunkce a synkopa. Pro dalSi
informace viz SPC. Velikost baleni: 14, 28 nebo 98 tvrdych tobolek. Drzitel rozhodnuti o registraci:
Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG, Dublin, Irsko. Registracni €isla: EU/1/23/1716/001-008. Posledni
revize textu: 05/2025.

Pred predepsanim si prectéte uplny souhrn tdajt o pripravku (SPC). Vydej Ié¢ivého pfipravku je
vazan na lékarsky predpis. LéCivy pripravek je hrazen z prostfedkl verejného zdravotniho
pojisténi.

Podrobné informace o tomto léCivém pFipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécCivé pfipravky (EMA) https://ema.europa.eu nebo jsou dostupné u zastupce drzitele
rozhodnuti o registraci v CR: Bristol-Myers Squibb spol. s r.o., Budé&jovicka 778/3, 140 00 Praha 4,
www.bms.com/cz.

*V§imnéte si prosim zmén v Souhrnu Udaja o pfipravku.




