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Souhrn

Takotsubo syndrom je akutni a obvykle reverzibilni syndrom srde¢niho selhani. Klinicky k nerozeznani imituje
akutni koronarni syndrom s nebo bez elevaci Useku ST na elektrokardiogramu. Je charakterizovan akutni poru-
chou myokardidlni kontraktility vétSinou apikalni ¢asti levé srde¢ni komory pfi absenci okluzivni koronarni nemoci.
Tvofi 1-2 % pacientd pfijatych pro akutni koronarni syndrom. Jeho prognéza je velmi dobra a béhem nékolika
tydnG dochazi ke kompletni Upravé kontraktility levé srde¢ni komory. Etiologie je nezndmd a lé¢ba symptomaticka.
Muze byt komplikovén tranzientni dynamickou obstrukci ve vytokovém traktu levé komory, obéhovou nestabilitou
a dysrytmiemi. Vzacné vede ke smrti. Prezentujeme pfipad pacientky s takotsubo syndromem s prechodnym ex-
trémné vysokym gradientem ve vytokovém traktu levé komory a s kompletnim zotavenim.
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Takotsubo cardiomyopathy: incidence, etiology, complications, therapy
and prognosis

Summary

Takotsubo syndrome is presented by acute heart failure and looks like acute coronary syndrome and truly mimics
its clinical and ECG features. It is characterised by transient contractility disorder of mostly apical part of left vent-
ricle without any presence of occlusive coronary disease. It is found in 1-2 % patients admitted to the hospital care
for acute coronary syndrome. Prognosis is very excellent within complete recovery of left ventricle in several weeks.
The etiology is unknown and therapy just symptomatic. Transient dynamic obstruction of left ventricle output tract
can be sometimes present as well as hemodynamic instability and arrhythmias. Death was rarely described. We in-
troduce a case of takotsubo syndrome complicated by extreme high transient gradient in left ventricle output tract
followed complete recovery in short time.
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Uvod

Takotsubo syndrom (TS) je charakterizovan akutnim
srde¢nim selhdnim obvykle plné reverzibilnim a kli-
nicky imituje akutni koronarni syndrom (AKS), vétsi-
nou infarkt myokardu s elevacemi useku ST na elektro-
kardiogramu (STEMI) pfi absenci okluzivniho postizeni
korondarniho fecisté. Ma velmi dobrou prognézu a do
4-8 tydnl dochazi k Uplné Upravé kontraktility levé sr-
dec¢ni komory (LK). Klinickému obrazu bolesti na hrudi,
dusnosti nebo poruch srde¢niho rytmu predchazi psy-
chicky anebo fyzicky stres, proto byva také nazyvana
jako stresova kardiomyopatie, syndrom zlomeného
srdce nebo apical ballooning syndrome. Poprvé byla
popsana v Japonsku Sato et al [1] a jeji ndzev pochazi
z japonského slova takotsubo, které je nazvem rybar-

ské nadoby s uzkym hrdlem uzivané jako past na cho-
botnice. Tvar nadoby pfipomina charakteristicky tvar
levé komory v end-systole pfi levostranné ventrikulo-
grafii (obr. 1).

Asociace Srdec¢niho selhdni Evropské kardiologické
spolecnosti (The Heart Failure Association of the Euro-
pean Society of Cardiology) publikovala zac¢atkem roku
2016 souhrnny material tykajici se této problematiky
[2]. Je doporuceno uzivat ndzvu syndrom, diagnéza je
zalozena na anatomickych rysech, zméndch v EKG a sr-
decnich biomarker( a reverzibilit¢ myokardiadlni dys-
funkce. Je charakterizovan prechodnou poruchou kon-
traktility vétsinou (asi v 80 %) apikalni ¢asti levé srdecni
komory (left ventricle apical ballooning) bez postizeni
koronarniho recisté, aviak porucha kontraktility méze



postihnout i stfedni (midventrikularni forma [3]) nebo
bazalni (invertovana nebo bazalni forma [4]) partie levé
srdec¢ni komory, vzacné i obé komory. Klinicky je roz-
délena do 2 subtypl: primarni nebo sekundarni. Pri-
marni takotsubo syndrom zahrnuje pacienty s akutnim
srde¢nim syndromem, klinicky imitujicim AKS, ktefi pro
tyto potize vyhledaji lékatskou péci. U téchto nemoc-
nych maze, ale nemusi pfedchazet stresova zatéz, vét-
Sinou emocni. Podstatna ¢ast pacientl se sekundarnim
TS jsou pacienti jiz hospitalizovani pro jiny zdravotni
problém (interni, chirurgicky, porodni, anesteziolo-
gicky ¢i psychiatricky). U téchto pacientl vyusti nahla
aktivace sympatického nervového systému se vzestu-
pem katecholamind v akutni takotsubo syndrom jako
komplikace ptvodniho stavu nebo jeho lé¢eni. Dosud
uvadéna kritéria Mayo Clinic [5] (tab. 1) se tykaji z dnes-
niho pohledu jen primarniho takotsubo syndromu, kri-
téria uvadime proto, Ze jsou dosud tradi¢né zazita v 1é-
karské vefejnosti.

Takotsubo syndrom je u pacientt pfijatych do nemoc-
nice s klinickym obrazem akutniho koronarniho syn-
dromu zastoupen v 1-2 %. Porucha kontraktility levé
srde¢ni komory mé velmi dobrou prognézu a témér
vzdy dojde za 4-8 tydn( k UpIné Upravé myokardidlni
kontraktility.

Etiologie

Presnd etiologie TS je dosud nezndma. Zvazované teorie
zahrnuji mnohocetny koronarni spazmus, poruchu mikro-
cirkulace, zhorseni metabolizmu mastnych kyselin v myo-
kardu s posunem ke zvyseni metabolizmu glukézy,
akutni korondrni syndrom pfi reperfuznim poskozeni

0br. 1. Vlevo levostranny ventrikulogram v end-systole, vpravo nadoba takotsubo

1022 ‘ Babicky M et al. Takotsubo syndrom: incidence, etiologie, komplikace, Ié¢ba a prognéza

a endogennimi katecholaminy zprostfedkovany stun-
ning s mikroinfarktem [6-8]. Nejvice diskutovanou teorii
je stresem podminéné uvolnéni katecholamind, které
toxicky poskozuji myokard s jeho naslednym stunnin-
gem. Ulohu katecholaminl potvrzuji i pfipady podobné
TS po nadmérném uzivani kokainu, metamfetaminu
nebo fenylefrinu [7,9]. U pacientt s TS byla nalezena hra-
ni¢né statisticky vyznamné vyssi hladina katecholamint
nez u pacientd s AIM [10]. Navic apikalni segmenty levé
komory srde¢ni maji nejvyssi koncentraci sympatické
inervace myokardu, coz mize dobre vysvétlit jejich po-
skozeni vysokou hladinou katecholaminl [9]. Néktefi
autofi [6] zastavaji sjednocujici hypotézu, ze u vnima-
vych jedincl, zvlasté Zzen, vede neurohormondlni sti-
mulace k akutni dysfunkci myokardu s charakteristickou
poruchou kontraktility pozorovanou u TS. Zda je spous-
té¢em mnohocetny koronarni spazmus, trombédza, okluze
epikardidlnich tepen nebo piimé toxické poskozeni myo-
kardu, je nejasné.

Za rizikové faktory je povazovan emocni anebo fy-
zicky stres nebo akutni neurologické poskozeni, zvlasté
mozkové krvaceni - tyto stavy typicky predchazeji rozvoj
TS [11]. Stresory zahrnuji ztrdtu milované osoby (Umrti,
opusténi), Spatné osobni financni zpravy, problémy se
zakonem, pfirodni katastrofy, autonehody, operace,
pobyt na jednotce intenzivni péce a uzivani nebo nahlé
vysazeni drog. TS byl také popsan u pfipad nedokona-
ného utonuti [12].

Epidemiologie
Literatura uvadi, ze u 1,7-2,2 % pacient(i s podezienim na
akutni koronérni syndrom se nasledné diagnostikuje TS

Tab. 1. Diagnosticka kritéria Mayo Clinic pro takotsubo kardiomyopatii

1. podezieni na akutni infarkt myokardu zaloZzeny na bolesti na hrudi a elevaci ST na EKG

2, tranzientni hypokinezy nebo akinezy stfednich a apikalnich ¢asti LK a funkéni hyperkineza bazélniho segmentu pfi ventrikulografii nebo
echokardiografii

3. normalni nebo nevyznamny nélez na koronarnich arteriich (zizeni pod 50 %) v prvnich 24 hod od vzniku symptoma

4. absence recentniho zranéni hlavy, intrakranialniho krvaceni, feochromocytomu, myokarditidy nebo hypertrofické kardiomyopatie
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[13,14]. Zajimavy je etnicky vliv s prevahou asijské a kav-
kazoidni rasy, v reportovanych souborech bylo 57,2 %
asiatll, 40 % kavkazoidnich osob a 2,8 % ostatnich [15].
Pramérny vék v publikovanych souborech je 67 let a pfi-
blizné 90 % tvofi postmenopauzalni zeny [7,16].

Prognoza

Prognéza TS je vybornd, pfiblizné u 95 % pacientd

dojde k uplIné upravé kontraktility do 4-8 tydnt [15,18].

Roc¢ni rekurence se vyskytuje asi v 1,5 % [19] a mortalita

se pohybuje od 1 do 3,2 % [14,20]. Komplikace [21,22]

se objevuji v asi 20 % pfipadl TS a zahrnuji nasledujici:

= akutni levostranné srdec¢ni selhani s nebo bez plic-
niho edému

= kardiogenni Sok

= obstrukce vytokového traktu levé komory srdec¢ni

= akutni mitraIni regurgitace

= komorové arytmie

= vznik intramurdlniho trombu v levé komore srde¢ni

= ruptura volné stény levé komory srdecni

= amrti

Klinicka prezentace

Takotsubo syndrom napodobuje k nerozeznani klinicky
obraz akutniho korondrniho syndromu: typické klidové
stenokardie provazené dusnosti, vegetativnimi pfiznaky
(opoceni, nauzea) ¢i palpitace. Mensi ¢ast pacientl se
prezentuje pod obrazem plicniho edému nebo kardio-
genniho Soku. Na elektrokardiogramu (EKG) nachazime
obraz akutniho infarktu myokardu s elevacemi ST Useku
(STEMI) nebo je EKG nediagnostické s nespecifickymi
zménami v repolarizaci. K diagnéze TS je nutné invazivni
vysetieni - selektivni koronarografie (SKG) a levostranna
ventrikulografie (LVG). V laboratofi nachazime s typic-
kym zpozdénim elevaci markerl poskozeni srde¢niho
svalu (troponin, kreatinkindza), typicky vsak vzestup sr-
decnich biomarkerl neni tak vysoky jako u pacient
s akutni myokardialni nekrézou. Echokardiografie ve
shodé s levostrannou ventrikulografii potvrzuje akutni
poruchu kinetiky hrotové (¢i jiné) casti LK s poklesem

systolické funkce. Asi u 20 % pacientd s TS nachazime
tranzientni dynamickou obstrukci ve vytokovém traktu
levé komory (LVOT), kterd se klinicky projevuje hlu¢nym
systolickym 3Selestem. Dalsi ¢asto uzivanou zobrazovaci
metodou, kterd zptesni postizeni myokardu, je nuklearni
magnetickd rezonance myokardu.

Lécba

Protoze se pacienti s TS prezentuji pod obrazem akut-
niho koronarniho syndromu, jsou pfijimani na jednotky
intenzivni péce (JIP) nebo pfimo na katetriza¢ni sél a je
provedena emergentni selektivni koronarniangiografie
a levostranna ventrikulografie. Tato invazivni vysetfeni
(normdlni angiogram v kombinaci s typickou poruchou
kontraktility LK) ur¢i diagnézu takotsubo syndromu. Pri
stanoveni diagnézy takotsubo syndromu nelze trvat
na absolutni absenci korondrni nemoci, kterd je ve vys-
sich vékovych skupinach ¢asto v hemodynamicky ne-
vyznamné formé pfitomna. V diferencidlni diagndze je
nutno klast dliraz na pfitomnost nebo absenci akutni
koronarni okluze.

Pfed srdecni katetrizaci jsou pacienti léceni stan-
dardni adjuvantni farmakoterapii podavanou nemoc-
nym s AKS: kombinovanou antiagregaci (kyselina ace-
tylsalicylovd + inhibitor P2Y12), antikoagulaci (bolus
nefrakciovaného heparinu), analgetiky, nitraty, v pfi-
padé akutniho obéhového selhani diuretiky. Vhodné je
zmenseni emocniho stresu sedativy (benzodiazepiny).

Po stanoveni diagnézy TS vétsinou pokracujeme v anti-
agregaci ASA (prevence intrakoronarni trombézy pfi
mozném koronarnim spazmu), heparinizaci (prevence
vzniku intrakavitalni trombdzy v LK), podavame betablo-
katory a nitréty. Pfi hypotenzi nebo rozvijejicim se kardio-
gennim 3oku je nutnd podpora obéhu katecholaminy
nebo mechanickd podpora srdecni cirkulace. Dfive uva-
déné uziti intraaortalni balonkové kontrapulzace (IABP) ve
svétle publikovanych vysledkd studie IABP-SCHOCK Il trial
[23] a vzhledem k tomu, ze IABP mUize zhorSovat dynamic-
kou obstrukci LVOT, neni v soucasné dobé doporucovano
a je zastavan konsenzus se IABP vyhnout a preferovat

Tab. 2. Takotsubo syndrom, lééebny postup. Upraveno podle [24]

pacienti jsou léceni stejné jako pro akutni koronarni syndrom

intravenézni hydratace

tlumeni fyzického nebo emoc¢niho stresu

po stanoveni diagndzy TS vétsinou

standardni medikace pro srde¢ni selhdni - ACE-l, betablokada, diuretika

nizkomolekularni heparin k prevenci vzniku trombu v hrotu levé komory

tézkou systolickou dysfunkci nebo

pacienti s hypotenzi nebo Sokem

s . obstrukci LVOT
zplsobenym

— nutno provést urgentni echokardiografii

pii vylouceni obstrukce LVOT inotropika (dopamin, dobutamin) i. v.

pii prikazu obstrukce LVOT betablokatory a event. a-agonisty i. v.

u pacientd s tézkou hypotenzi nebo refrakternim Sokem zvazit mechanickou podporu srde¢niho obéhu

(nejlépe extrakorporalni)
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extrakorporalni podporu srde¢ni cirkulace (ECMO nebo
LVAD - left ventricle assist device) [2].

Kardiogenni $ok se ¢astéji objevuje u nemocnych s dyna-
mickou obstrukci vytokového traktu levé komory. U téchto
pacientl je rovnéz piitomen systolicky dopfedny pohyb
mitralni chlopné (SAM), ktery je provazen akutni mitralni re-
gurgitaci. Role srdecniho ultrazvuku je v diagnéze téchto
komplikaci nezastupitelna a echokardiografické vysetieni
by mélo byt provedeno neodkladné po invazivnim sta-
noveni diagndzy TS. Léc¢ba katecholaminy je u obstrukce
LVOT kontraindikovand, protoze zvysuje tlakovy gradient,
naopak je indikovano podani betablokatord.

Lécebné schéma pacientll s Takotsubo syndromem
je uvedeno v tab. 2, [24].

Obr. 3. Normalni angiogram levé koronarni tepny

Popis pfipadu

Timto pfipadem prezentujeme tézkou tranzientni dyna-
mickou obstrukci LVOT s koincidenci myxomatézné de-
generované mitralni chlopné a hyperkineze bazalnich
segmentu levé komory u TS. Takto vysoky gradient je pfi
tomto onemocnéni v dostupné literatufe nevidany, pa-
cientka jej navic s malou davkou betablokatort a anxio-
lytik hemodynamicky dobfe tolerovala, a nebylo proto
nutné pouzit mechanickou srde¢ni podporu.

62letd nemocnd byla pfivezena lékafem zdravot-
nické zachranné sluzby (ZZS) s diagnézou STEMI predni
stény. Nikdy zavaznéji nestonala, rodinna anamnéza je
zatizena ischemickou chorobou srdecni, je sledovéna
s prediabetem a se stfedné vyznamnou mitralni insufi-
cienci, abuzus tabaku a alkoholu popirala, chronicky
neuzivala zadné Iéky.

Nahle vznikld intenzivni bolest na hrudi s iradiaci do
krku a mezi lopatky, s dusnosti, opocenim a nauzeou, se
objevila bezprostfedné po hadce s manzelem. Po pfi-
jezdu ZZS byly zjistény na EKG elevace useku ST ve svo-
dech |, aVvL, V,, V,, s kontralateralnimi depresemi ve svo-
dech Ill a aVF (obr. 2), pacientka byla obéhové stabilni,

Obr. 2. Klasicky 12svodovy elektrokardiogram s elevacemi useku ST anteroseptalné
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Obr. 5. Levostranny ventrikulogram v end-diastole Obr. 8. Dopiedny pohyb mitralni chlopné (SAM)
- 4dutinova apikalni projekce
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Obr. 10. Levostranny ventrikulogram v end-systole
- kompletni dprava kontraktility
Obr. 7. Extrémné vysoky gradient ve vytokovém
traktu levé komory - kontinualni Doppler




TK 140/80 mm Hg, TF 90/min, SpO, 98 %. Lékaf ZZS
podal bolus nefrakcionovaného heparinu 5 000 IU intra-
venozné a kyselinu acetylsalicylovou (Anopyrin tbl)
400 mg peroralné. P¥i pfijeti stale pretrvavala bolest na
hrudi, elevace ST anteroseptolateralné (obr. 2), pfi fyzi-
kalnim vysetfeni dominoval drsny ejekéni Selest nad aor-
talnim Ustim a pozdné systolicky Selest na hroté, nebyl
pfitomen srde¢ni cval ani méstnavé fenomény na plicich.

Vzhledem ke klinickému obrazu STEMI byla prove-
dena urgentni koronarografie (obr. 3 a 4) s ndlezem ty-
pického obrazu takotsubo syndromu (obr. 5 a obr. 6)
s ejekeni frakei LK 50 %.

Navazujicim echokardiografickym vysetfenim byla
detekovana tézkd porucha kinetiky (dyskineze) api-
kalni poloviny anteroseptalni a laterdIni stény s hyper-
kinezou zbylych segment( levé komory a globalni EF
LK 45-50 %. Byl detekovan vysoky nitrokomorovy gra-
dient az 249 mm Hg a pratokové rychlosti pfes aortalni
chlopen dosahujici témér 8 m/s (obr. 7). Tento extrémni
gradient v LVOT byl provazen dopfednym systolickym
pohybem (SAM) pfedniho cipu myxomatdzné degene-
rované mitralni chlopné a hyperkinézou bazalni ¢asti
septa (obr. 8). Regurgitace na mitraIni chlopni byla hod-
nocena jako stfedni az vyznamna.

Ve vstupni laboratofi byla zjisténa pouze lehka po-
zitivita troponinu | (0,095 pg/l) s vrcholem po 24 hodi-
nach od zac¢atku obtizi (6,464 pg/l). Maximalni hodnota
srdecnich biomarker( a jejich rychld normalizace neko-
relovaly s rozsahem kontraktilni poruchy a typickou dy-
namikou pfi akutnim koronarnim syndromu.

Pacientce byl ihned po vylouceni akutni formy ICHS
podén metoprolol sukcinat 25 mg a alprazolam 0,25 mg.
Vzhledem k vyznamnému poklesu TK bylo pokracovano
v nizkodavkované terapii betablokatory (12,5 mg/den)
a anxiolytiky. Pfechodné se objevovaly kratce trvajici epi-
zody supraventrikuldrni tachykardie nevyzadujici anti-
arytmickou intervenci, zdvaznéjsi tachydysrytmie nebyly
zachyceny. Obcasné oprese na hrudi a pocity dusnosti
se u nemocné objevovaly v pribéhu 4 dnG. Tézkou dy-
namickou obstrukci LVOT prekvapivé dobie tolerovala
a nebylo nutné pouzit mechanickou srde¢ni podporu.

Echokardiografické kontroly ukdzaly postupnou Upravu
kinetiky a ejek¢ni frakce LK a rychly pokles gradientu
v LVOT. Sesty den byla nemocna dimitovana s lehkou
systolickou dysfunkci levé komory (EF LK 50-55 %) pfi
hypokineze anteroseptolaterdlné a s gradientem v LVOT
do 25 mm Hg.

S odstupem 1 mésice byla nemocna pozvana ke kon-
trolni oboustranné katetrizaci. Koronarograficky nalez
beze zmén, pfi levostranné ventrikulografii byla patrna
symetrickad a vydatna kontraktilita levé komory, EF LK
69 %, nebyl detekovan gradient nitrokomorovy ani na
aortalni chlopni (obr. 9 a obr. 10). Echokardiografie uka-
zala normalni nalez na levé komore s absenci jakého-
koli patologického gradientu v LVOT. Pretrvava stredni
az vyznamna regurgitace na myxomatézné degenero-
vané mitralni chlopni, kterd bude vyhledové vyzadovat
chirurgické feseni.
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Zaver

Primarni takotsubo syndrom se objevuje u 1-2 % pa-
cientll pfijatych pro akutni koronarni syndrom. Me-
chanicka reperfuzni strategie metodou primarni PCl
v lé&bé pacient(i se STEMI je v Ceské republice lé¢bou
volby, a proto je diagnéza TS ve srovnani s érou trom-
bolyzy mnohem castéjsi, i kdyz nelze pochybovat, ze
tito pacienti existovali — pouze nebyli diagnostikovani.
Prognéza TS je vétsinou velice dobrd, ale i toto one-
mocnéni ma svou mortalitu a komplikace. V algoritmu
|é¢by je rozhodujicim faktorem pfitomnost anebo ab-
sence tranzientni dynamické obstrukce ve vytokovém
traktu levé komory srde¢ni.
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