




Úvod

• Hypertrofická obstrukční kardiomyopatie (oHCM) je charakterizovaná hypertrofií, 
hyperkontraktilitou a obstrukcí ve výtokovém traktu LK (LVOT) – důsledkem je vznik 
limitujících symptomů a snížení zátěžové kapacity

• Aficamten = myosinový inhibitor, mechanismem účinku je snížení

hyperkontraktility myokardu    

• U pacientů s oHCM symptomatických i přes standardní terapii vedlo přidání  Aficamtenu

- ke zvýšení zátěžové kapacity

- zlepšení symptomů

- normalizaci gradientů v LVOT

- redukci počtu nemocných splňujících kritéria pro RST

- zlepšení kardiálních biomarkerů, strukturálních a funkčních parametrů

(RST – Redukční septální terapie)



Betablokátory v terapii oHCM

Beta-blokátory – přes limitovanou evidenci první linií léčby symptomatické 

oHCM téměř po dobu 60 let



Aficamten



MAPLE – HCM: cíle studie 

• Zhodnocení bezpečnosti a účinnosti monoterapie aficamtenem

ve srovnání s monoterapií metoprololem u symptomatických 

pacientů s oHCM

• Primární cíl: zátěžová kapacita hodnocená VO2 max

• Sekundární cíle: - symptomy (funkční třída NYHA, dotazníky

kvality života KCCQ-CSS)

- biomarkery (NT-proBNP)

- Valsalva LVOTG

- charakteristika struktury a funkce myokardu (LAVi, 

LVMi – hodnoceno echokardiograficky)  



Maple-HCM design studie 



MAPLE – HCM: design studie

Uptitrace dávky metoprololu po 50 mg k cílové dávce 200 mg

Uptitrace dávky aficamtenu po 5 mg k cílové dávce 20 mg. 



Charakteristika souboru

Pacienti zařazení do studie měli méně výrazné fenotypové vyjádření než pacienti v předcházející studii SEQUOIA-HCM.



Výsledky: dosažené dávky

• Většina pacientů léčena maximálními dávkami

• Metoprolol – dosaženo dávky 150 nebo 200 mg u 62% pacientů

• Aficamten – dávka 15 nebo 20 mg u 76% pacientů

• Kontrola W24: 10 pac. netolerovalo metoprolol

1 pac. netoleroval aficamten

• Week 24:  ovlivnění tf- Aficamten: změna o - 0,2/min

- Metoprolol: snížení o 6 tepů/min

ovlivnění STK - Aficamten zvýšení o 5 mmHg

- Metoprolol snížení o 6 mmHg



Primární cíl: změna VO2 max



Primární cíl: změna VO2 max

V definovaných skupinách nebyl rozdíl v hodnotě VO2 max



Sekundární cíle



Sekudární cíle: symptomy a  funčkní třída 
NYHA

Zlepšení funkčí tř. NYHA o ≥ 1bylo u 51% pacientů léčených aficamtenem a u 26% 

pacientů léčených metoprololem, p < 0,001  



Sekundární cíle: klidový LVOTG a 
pozátěžový
LVOTG (Valsalva LVOTG)



Sekundární cíle: NTproBNP a LAVi



Bezpečnost



Závěr

• Aficamten v monoterapii podávaný po dobu 24 týdnů u pacientů s 
oHCM prokázal superioritu nad monoterapií metoprololem, s 
dosažením statisticky významného klinického zlepšení 
hodnoceného:

• Zátěžová kapacita (hodnocená pVO2) – primární cíl studie

• Symptomy - NYHA klasifikace, KCCQ-CSS, Valsalva LVOT-G, NT-
proBNP, strukturální změny (LAVi) – sekundární cíle studie 

• Metoprolol neprokázal významný pokles LVOTG v klidu či při 
provokaci (Valsalva LVOTG)

• Aficamten byl velmi dobře tolerován

• Výsledky studie podporují monoterapii aficamtenem jako terapii první 
volby u pacientů se symptomatickou oHCM.  


