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Tako-tsubo kardiomyopatie je relativné vzacny syndrom, pro ktery jsou charakteristické reverzibilni lokali-
zované poruchy kinetiky, zejména apikalnich a stfednich segment( levé komory. Velmi ¢asto imituje akutni
koronarni syndrom. Pfesné patofyziologické mechanismy nejsou zcela znamy. Za hlavni pficinu této kardio-
myopatie je povazovéna silna stresova zatéz. V ojedinélych pfipadech muze byt tako-tsubo kardiomyopa-
tie zpusobena i jinymi faktory. Prezentujeme vzacny piipad stresové kardiomyopatie vznikly v souvislosti
s lécbou anagrelidem. Anagrelid je nejastéji podavan pacientliim s esencialni trombocytemii. Patii mezi
inhibitory fosfodiesterazy Ill a prostrednictvim specifickych signalnich drah pGsobi i na myokard. Nase kasuis-
tické sdéleni jako prvni v Ceské republice popisuje pfipad tako-tsubo kardiomyopatie vzniklé v souvislosti
s podavéanim vysokych davek anagrelidu.

© 2017, CKS. Published by Elsevier Sp. z 0.0. All rights reserved.

ABSTRACT

Takotsubo cardiomyopathy is a rare syndrome. Most often imitates acute coronary syndrome. It is charac-
terized by transient wall motion abnormalities, especially in the apical segments of the left ventricle. Less
frequently it is possible to find transient akinesis or dyskinesis in the mid-ventricular segments of the left
ventricle. Pathophysiological mechanisms are not completely clear. The main cause of stress cardiomyopathy
is stress insult. But in rare cases takotsubo cardiomyopathy can be caused by other conditions. We reported
a rare case of takotsubo cardiomyopathy caused by high dose anagrelide therapy. Anagrelide is most often
used in patients with thrombocythemia. It belongs to phosphodiesterase IIl inhibitors and through specific
pathways has certain effects on myocardium. It is the first case of takotsubo cardiomyopathy resulting from
anagrelide therapy in the Czech Republic.
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Uvod

Tako-tsubo kardiomyopatie je pomérné vzacny syndrom
poprvé popsany v 90. letech v Japonsku [1]. Byva také
oznacovan jako syndrom zlomeného srdce, stresova kar-
diomyopatie ¢i transitorni balonovani levé komory (tran-
sient left ventricular apical ballooning). Je charakteris-
ticky pfechodnou poruchou kinetiky postihujici zejména
apikalni, méné casto i stfedni (tzv. mid-ventricular tako-
-tsubo) segmenty levé komory (LK). Poruchy staZlivosti LK
mohou imitovat akutni koronarni syndrom, nicméné na-
lez na epikardialnich korondrnich tepnéch je normalni [2].

Prevalence je udavdna mezi 1-2 % pacientu pfijimanych
na jednotky intenzivni péce s podezifenim na akutni koro-
narni syndrom [3]. Mezi nemocnymi pfevazuji postmeno-
pauzalni Zeny ve vékovém rozmezi 60-76 let [4].

Patofyziologické mechanismy nejsou zcela jasné. Jako
nejcasté;jsi pricina omraceného myokardu se uvadi vysoka
koncentrace katecholaminu [5], korondrni spasmy ¢i mikro-
vaskularni dysfunkce [6]. Nase kasuistika ukazuje, Ze kromé
stresové zatéze muze byt pricinou stresové kardiomyopatie
i vysoce davkovana lécba specifickymi pripravky.

Kasuistika

Jednasedesatiletd pacientka, s dlouholetou anamnézou
esencidlni trombocytemie, uzivajici specifickou kombinova-
nou lécbu hydroxycarbidem a anagrelidem, pfisla na plano-
vanou hematologickou kontrolu. BEhem vysetieni doslo ne-
cekané ke vzniku celkové slabosti, kterd byla doprovazena
nahle vzniklou dudnosti a pichavou bolesti v levém prekor-
diu. Osetfujici hematolog na zakladé kombinace klinickych
symptom0 a pribéhu dosavadni 1écby vyslovil podezreni, ze
by se u nemocné se stale progredujici trombocytemii (nerea-
gujici ani na navysovani lécby anagrelidem v poslednim pdl
roce) mohlo jednat o pfiznaky plicni embolizace. Pacientka
byla ve stabilizovaném stavu, hemodynamicky a ventila¢né
stabilni, odeslana k hospitalizaci a dalsimu dovysetfeni na
kardiologické IGzko intermedidrni péce.

V dobé prijeti udavala stale silnou, pichavou bolest v le-
vém hemithoraxu. Na vstupnim EKG byly naznaceny Tmm

o

Obr. 2 - Vstupni echokardiografie (dvojdutinova apikalni projekce)
s akinezi apikalnich a hypokinezi stfednich segmentd LK

elevace useku ST s koronarnim T ve svodech V, . (obr. 1).
Vstupni echokardiografické vysetfeni prokazalo rozsahlé
poruchy kinetiky v oblasti hrotu a pfilehlych apikalnich
segmentl (akinezi) a hypokinezi stfednich segmentt LK
(obr. 2). Systolicka funkce LK byla stfedné tézce alterové-
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Obr. 1 - Vstupni EKG



Vzacny pfipad tako-tsubo kardiomyopatie

Obr. 3 - Leva véncita tepna

Obr. 4 - Prava véncita tepna

na, ejekéni frakce (EF) byla spocitdna metodou Simpson
biplane na 39 %.

Pro podezieni na subakutni infarkt myokardu s ele-
vacemi Useku ST (STEMI) predni stény bylo provedeno
urgentni koronarografické vysetfeni. Nalez na epikra-
didlnich véncitych tepnach byl vsak normalni (obr. 3, 4).
Rozuzleni pfipadu pfinesla az levostranna ventrikulogra-
fie, ktera zobrazila typicky obraz tako-tsubo kardiomyo-
patie (obr. 5). Z laboratorniho vysetieni byla zjisténa mir-
na elevace troponinu | (Tnl 1,06 pg/l, norma do 0,03 pg/l).

Na zakladé vysledkl klinickych vysetfeni a po podrob-
ném doplnéni anamnézy véetné vylouceni stresového in-
zultu v pacientc¢iné okoli (sama rezolutné stresovou zatéz
odmitala) se jako jedind mozZna pficina vzniklé stresové

Obr. 5 - Levostranna ventrikulografie

kardiomyopatie jevila vysoce davkovana lécba anagreli-
dem. Po dohodé s o3etfujicim hematologem byla lécba
anagrelidem ukonéena a nahrazena dudlni protidesti¢-
kovou lécbou, v kombinaci kyselina acetylsalycilova a clo-
pidogrel. Promptné po ukonceni terapie anagrelidem
odeznély i symptomy nemocné a doslo k normalizaci Tnl.
Po nastaveni medikace byla pacientka v celkové dobrém
stavu propusténa do domaci péce.

S odstupem tFi mésict jsme provedli kontrolni echokardi-
ografické vysetreni, které prokazalo zlepseni EFLK (z 39 %
na 50 %) spolu s pozvolnou obnovou kinetiky postizenych
segmentu LK.

Diskuse

Anagrelid je inhibitor fosfodiesterazy lll, ktery je pouzi-
van k selektivni redukci trombocytd u nemocnych s esen-
cidlni trombocytemii, eventudlné k redukci poctu trombo-
cytd u jinych myeloproliferativnich onemocnéni [7]. Jeho
biologicky polocas je velmi kratky, proto musi byt poda-
van nékolikrat denné [7].

V malych davkach redukuje velikost a ploiditu megaka-
ryocytd, ve vyssich davkach ziskava inhibici fosfodiestera-
zy antiagregacni ucinky [8].

Jako inhibitor fosfodiesterazy Il ma anagrelid jisté
ucinky i na myokard. Prostfednictvim nitrobunécné signa-
lizace pusobi na srdecni sval pozitivné inotropné a chro-
notropné. Téchto ucinkd je dosazeno zvysenim cyklického
adenosinmonofosfatu (cCAMP), ktery v dalsi ¢asti signdlni
drahy umoznuje vazbu katecholamind na f,-adrenergni
receptory [9].

Pfi vy$sim davkovani muize anagrelid prostfednictvim
aktivace sympatiku pusobit i spasmy epikardidlnich koro-
narnich arterii [10].

Jako prvni byla asociace mezi Ié¢bou anagrelidem a ta-
ko-tsubo kardiomyopatii popsdna v kasuistickém sdélenf
R. Proiettiho [10]. Ve své praci uved|, Zze u tohoto kon-
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krétniho typu tako-tsubo kardiomyopatie je echokar-
diograficky patrné zejména postizeni kinetiky stfednich
segmentd LK na rozdil od kardiomyopatie vyvolané sil-
nym stresorem (zde byva postizeni dominantné jen hrotu
LK a prilehlych apikalnich segmentl) [10]. Toto zjisténi
jsme prokdzali i v naSem kasuistickém sdéleni. Vznik ta-
ko-tsubo kardiomyopatie ¢i dilata¢ni kardiomyopatie pfi
lé¢bé anagrelidem je vzacny, coz dokladaji i jednotliva
kasuistickd sdéleni [11]. Vabec nejcastéjsSim kardidlnim
nezadoucim ucinkem této 1é¢by jsou palpitace, které vni-
ma vétsina jedincl jiz pfi zahajeni 1é¢by. Nicméné podle
vysledku italské studie vSak toto toxické pdsobeni anagre-
lidu neni pfic¢inou vaznych, Zivot ohrozujicich arytmii [12].

| pres své kardiotoxické ucinky je |é¢ba anagrelidem
stale dllezitou soucasti v terapii u nemocnych s esencialni
trombocytemii. Ani pfipadna ischemicka choroba srde¢ni
neni davodem k preruseni 1écby [13], ale jen ke snizeni
davkovani s cilem zmirnit nezadouci ucinky. DUlezitd je
mezioborova spoluprace hematologl a kardiologt s op-
timalni volbou lécebné strategie.

Zaveér

Tako-tsubo kardiomyopatie je relativné vzacné onemoc-
néni, nejcastéji imitujici akutni koronarni syndrom. Prak-
ticky vzdy dochazi k postupné spontanni restituci funk-
ce levé komory srde¢ni. Vyvoldvajici pficinou nemusi byt
vzdy jen tézka zivotni udalost; nase kasuistika popisuje
prvni dokumentovany pfipad tako-tsubo kardiomyopatie
vzniklé pFi podavani anagrelidu v Ceské republice.
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