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(Rupture of free wall of left ventricle in a patient with takotsubo cardiomyopathy)

Jan Hulka?, Jifi Soukup®

2|, interni kardioangiologicka klinika, Lékarska fakulta v Hradci Kralové Univerzity Karlovy v Praze a Fakultni nemocnice

Hradec Krélové, Ceskd republika

bFingerlanddv Ustav patologie, Fakultni nemocnice Hradec Krélové, Ceskd republika

INFORMACE O CLANKU

SOUHRN

Historie ¢lanku:

Dosel do redakce: 27. 3. 2017
Pfepracovan: 9. 8. 2017
Prijat: 19. 8. 2017

Dostupny online: 20. 9. 2017

Klicova slova:

Akutni korondrni syndrom
Elevace segmentu ST
Ruptura myokardu
Tako-tsubo kardiomyopatie
Ventrikulografie levé komory

Keywords:

Acute coronary syndrome
Myocardial rupture

ST segment elevation
Takotsubo cardiomyopathy
Ventriculography

Tako-tsubo kardiomyopatie (takotsubo cardiomyopathy, TTC) patii mezi méné casta onemocnéni srdce
s projevy imitujicimi akutni koronarni syndrom s elevacemi tseku ST. Vyskytuje se pfevédzné u zen v postme-
nopauzalnim véku. Ve vétsiné pfipadl ma onemocnéni nekomplikovany priibéh, ale u nékterych pacientd
mohou vzniknout zavazné komplikace jako napf. kardiogenni Sok, tézké srdecni selhani, maligni arytmie,
tromboembolickd pfihoda nebo ruptura myokardu. Kasuistika popisuje pfipad 82letého muze s TTC kom-
plikovanou rupturou volné stény levé komory. Tato vzacna komplikace vede ve vétsiné pfipadt k ndhlému
umrti. Vzhledem k neznamé etiopatogenezi je lécba tohoto onemocnéni zatim pouze symptomaticka. Far-
makoterapie je stale otazkou diskusi a dalsiho vyzkumu.

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

ABSTRACT

Takotsubo cardiomyopathy (TTC) belongs to rare heart disease with symptoms imitating acute coronary syn-
drome with ST segment elevation. Usually, it occurs predominantly in women at the age of postmenopause.
In most cases, the disease has an uncomplicated course, but some patients may develop severe complications
(e.g. cardiogenic shock, severe heart failure, malignant arrhythmia, thromboembolism or myocardial wall
rupture). Case report describes an 82-year-old man with TTC complicated by rupture of the left ventricular
free wall and interventricular septum. This rare complication often leads to sudden death. Due to the un-
known etiopathogenesis the treatment is symptomatic. Pharmacologic therapy is still a matter of debate
and further research.
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Uvod

Tako-tsubo kardiomyopatie, nazyvana také stresova nebo
stresem indukovand kardiomyopatie nebo jako tzv. syn-
drom zlomeného srdce, je onemocnéni poprvé popsané
v roce 1983 japonskym autorem K. Dotem. Klinicky, elek-
trokardiograficky a laboratorni obraz imituje akutni ko-
rondrni syndrom. Charakteristicky je morfologicky nalez,
kde u vétsiny pacientl najdeme akinezi apikalnich seg-
mentu levé komory (LK) bez postizeni koronarnich tepen
pro prislusny segment myokardu. Vznik TTC byva spojen
se stresovou zatézi. Pribéh onemocnéni je ¢asto nekom-
plikovany. U malé ¢asti pacientl se mohou vyvinout Zivot
ohrozujici komplikace jako kardiogenni Sok, tromboem-
bolizace, komorové arytmie a ruptura myokardu. Nase
kasuistika popisuje pfipad muze s TTC komplikovanou
rupturou volné stény LK a apikdlni ¢asti mezikomorového
septa.

Popis pfipadu

Na nasi kliniku byl prijat 82lety muz, nekurak, doposud
s nicim neléceny, pro odeznély stav slabosti s bolestmi
mezi lopatkami provdzenymi dusnosti. Tyto potize nikdy
predtim nemél. PFi pfijeti na JIP byl pacient jiZ bez potiZzi,
s tepovou frekvenci 61/min, hypotenzi s krevnim tlakem
86/56 mm Hg s chladnéjsimi akry, eupnoicky, bez klinic-
kych zndmek méstnavého srdecniho selhani, afebrilni.
Ve vysledcich laboratornich vySetfeni byla patrnd mirna
normocytadrni anémie, mirna leukocytéza s normalnimi
hodnotami C-reaktivniho proteinu (CRP), minerald, cho-
lesterolu, kreatinfosfokinazy (2,92 pkat/l) a zvy$enim kon-
centrace hypersenzitivniho troponinu T s hodnotami 543
ng/l (norma do 14 ng/l). Na EKG (obr. 1) byly pfitomny ele-
vace Useku ST v koncetinovych svodech I, Ill, aVF a hrud-
nich svodech V -V, (z technickych divodd neni zédznam ze
svodu V,) bez vyvoje v Case. Vzhledem k EKG nalezu a po-
tizim pacienta byla doplnéna kratce po pfijeti koronaro-

-
Obr. 2 - Ventrikulografie levé komory srdecni

grafie a ventrikulografie LK s nalezem nevyznamného
aterosklerotického postizeni véncitych tepen, hyperkine-
ze bazalnich segmentl a akineze apikalnich segmentl LK
s ejekeni frakci 25 % (obr. 2). Katetriza¢né (,pull-back”)
byl naméren gradient mezi LK a aortou 35/20 mm Hg -
vzhledem k absenci kalcifikaci cipd aortalni chlopné slo
nejspise o subvalvularni gradient. Na zakladé téchto nale-
zU a klinického obrazu byl stav uzavien jako apikalni for-
ma TTC. V dalsim prabéhu byl pacient obéhové stabilni,
normotenzni, bez znamek srde¢niho selhani.

Po 32 hodinach od pfijeti doslo k nahlé zastavé obéhu
s obrazem bezpulsové elektrické aktivity. Ultrazvukovym
vysetfenim byla zjisténa tampondada srdecni nejspise pfi
rupture volné stény LK. Vzhledem k nefesitelnému stavu
byla resuscitace ukoncena. V pitevnim nélezu dominoval
hemoperikard o objemu cca 150 ml, kdy zdrojem krvaceni
byla 2 mm Siroka ruptura volné stény apikalni ¢asti levé
komory. Dalsi mald ruptura byla nalezena v apikdlni ¢asti
mezikomorového septa a trabekuldrni svaloviny. Na ko-
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Obr. 1 - Elektrokardiogram pfi pfijeti
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Obr. 3 - Histologicky nalez - ojedinéla ,,wavy” vldkna a lozZiska
hemoragické koagulacni nekrézy bez pfitomnosti ,contraction
bands”, neutrofilni infiltrace a loZiskova fibroza

ronarnich tepnach byly pfitomny aterosklerotické zmény
se zuZenim do 50 %, bez zndmek disekce. Mikroskopicky
byly nalezeny zndmky intersticidlniho krvaceni s depozity
fibrinu v myokardu a epikardialnim tuku. V myokardu byl
pfitomen ,waving” a ojedinéla lozZiska koagula¢ni nekré-
zy s mirnou infiltraci neutrofilt bez nalezu ,contraction
bands” (obr. 3). Nebyla nalezena akutni ani chronicka
okluze koronarnich tepen a nekréza byla bodové rozpty-
lena a zahrnovala jednotlivé kardiomyocyty nebo jejich
malé skupinky.

Diskuse

Tako-tsubo kardiomyopatie je onemocnéni srdce s nizkym
vyskytem a doposud ne zcela objasnénou etiopatogenezi.
V Evropé je diagnostikovana podle riznych praciu 0,7-2,5 %
pacientt s podezifenim na akutni korondrni syndrom s ele-
vacemi Usekd ST [1-4]. Podle kritérii Mayo Clinic z roku
2004 [5] je TTC charakterizovana nové vzniklymi zména-
mi na EKG (elevace usekt ST a/nebo inverze vin T) a/nebo
zvySenim hodnoty troponinu, reverzibilni akinezi nebo
dyskinezi stfednich segmentl LK (eventualné s postizenim
hrotu), absenci obstrukce koronarni tepny a nepfitomnosti
jiné etiologie, kterd by dany stav vysvétlovala (myokardi-
tida, feochromocytom). Dle japonskych doporuceni pro
diagnostiku TTC z roku 2007 [6] byva casto pfitomna né-
hle vznikla dusnost, bolesti na hrudi, pfedchazejici emoéni
nebo fyzicky stres, morfologicky prechodna akineze nej-
Castéji apikalnich segmentt LK, elevace usekl ST, inverze
vin T, prodlouzeni intervalu QT, kmity Q a zmény voltaze
komplexd QRS na EKG, zvySena koncentrace troponinu
a v nékterych pripadech abnormalni nalez na scintigrafic-
kém vysetreni srdce. V diagnostice morfologickych zmén
je nejcastéji pouzivana ventrikulografie LK, pfi které je
dobre patrna porucha kinetiky, a to nejcastéji apikalnich
segmentuy, a je provadéna ihned po koronarografii. Lokal-
ni poruchy kinetiky Ize také dobre zjistit echokardiogra-
fickym vysetfenim, zvlasté u fokalniho typu TTC (viz nize).
Magnetickd rezonance je vyuzivédna spiSe k diferenciaci

mezi TTC a myokarditidou, kdy pfi TTC chybi pozdni syceni
gadoliniem (,late enhancement”). Méné casto se setkava-
me s ostatnimi formami TTC, kdy porucha kinetiky postihu-
je midventrikuldrni nebo bazalni segmenty levé komory,
a s tzv. fokdlIni formou. Podle jedné z japonskych studii sle-
dujici prevalenci typt TTC byl vyskyt apikalni formy v 59 %
pfipadl, midventrikuldrni ve 34 % a fokalni formy v ne-
celych 7 % pfipadu [7]. Dle mezindrodniho registru TTC je
fokalni forma diagnostikovana u 1,5 % pacientt s TTC [4].
Toto onemocnéni se vyskytuje prevazné u zen v postmeno-
pauzdlnim véku, kdy jeho vzniku dle raznych studii pred-
chazela ve 20-58 % pripadl stresova zatéz zatimco u muzu
Castéji fyzicky stres [1,4,8-10]. Byly popsany i pfipady roz-
voje TTC v prlbéhu celkové anestezie [11], u systémového
lupus erythematodes [12] nebo u neurogenniho omraceni
myokardu po subarachnoidalnim krvaceni [13].

Pfesna patofyziologie vzniku onemocnéni neni zcela
zndma. Teorie epikardidlnich koronarnich spasml jako
pfi¢iny vzniku onemocnéni se zda v dne3ni dobé méné
pravdépodobnd. Tato teorie ndm nevysvétluje vyrazny
rozdil v rozsadhlé poruse kinetiky a pomérné nizkych hod-
notach kardialnich enzymU a absenci typickych ischemic-
kych zmén myokardu pfi histologickém vysetifeni [14,15].
Poskozeni mikrocirkulace koronarnich tepen jako pficina
vzniku TTC bylo zkoumdano v nékterych japonskych stu-
diich, kde bylo poskozeni mikrocirkulace a metabolismu
myokardu prokdzano pomoci vysetieni jednofotono-
vou emisni vypocetni tomografii (SPECT); SPECT s vyuzi-
tim thallia-201 a F-fluorodeoxyglukézy. Zmény jsou ale
nejspise dusledkem narlstu mechanického zatizeni sté-
ny myokardu nez pfi¢inou vzniku poruchy kinetiky [2].
U vétSiny pfipadd TTC byly popsany vysoké koncentra-
ce katecholamin(. Teorie katecholaminové toxicity byla
zkoumana na zvifecich modelech a dle zavért muze jit
o protektivni mechanismus vznikajici molekuldrni zmé-
nou beta-receptort [2].

Ve vétsiné pfipadl jde o onemocnéni s nekompliko-
vanym prubéhem. Tako-tsubo kardiomyopatie mize byt
komplikovana kardiogennim Sokem (6-9,6 %), vznikem
trombu v LK (pfiblizné 4 %), komorovymi arytmiemi (1,6—
2 %) nebo rupturou myokardu (1,3-2,9 % ptipadd s TTC)
[1,3,16].

Ruptura myokardu u TTC u pfipadd publikovanych
mezi lety 2004-2009 byla castéjsi u Zen s pramérnym vé-
kem 76 let. U necelé poloviny pacientd doslo k rupture do
48 hodin od pfijeti a ve vétsiné pfipadud se jednalo o rup-
turu volné stény LK. Ve srovnani s pacienty s TTC bez rup-
tury myokardu byly ve skupiné s touto komplikaci signi-
fikantné vys$si hodnoty kreatinfosfokinazy, casté;si vyskyt
elevaci usekd ST diafragmaticky a absence inverze vin T
laterdlné na EKG (asi u poloviny pfipadl pretrvavaly ele-
vace UsekU ST po dobu hospitalizace), vy$si hodnoty krev-
niho tlaku a ejek¢ni frakce LK (38 + 8 % oproti 27 +7 %
u pacientl bez ruptury myokardu). Vyssi ejekéni frakce LK
je pravdépodobné spojena s vy$sim gradientem ve vyto-
kovém traktu LK (LVOT), ¢imZ dochazi ke zvySenému tla-
kovému zatizeni stény LK. ZvySeny gradient v LVOT byl na-
méren u 75 % pfipadud s rupturou myokardu oproti 44 %
pacientt s TTC bez ruptury [3].

Histopatologické zmény jsou u TTC nespecifické
[17-23] (tabulka 1). Nejcastéji jsou pfitomna loZiska tzv.
contraction bands a koagula¢ni nekrézy s variabilni infil-
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Tabulka 1 - Histopatologické zmény u publikovanych pfipadi ruptury stény LK u tako-tsubo kardiomyopatie
Vék Doba do

Autor Typ zpravy Pricina umrti Pohlavi
Ohara et al. [17] Autopsie  Ruptura volné stény LK  Zena
Sacha et al. [18] Autopsie  Ruptura volné stény LK  Zena
Izumi et al. [19] Biopsie Zena
Ueda et al. [20] Autopsie Pneumonie Muz
Kumar et al. [21] Autopsie  Ruptura volné stény LK Zena
Elsokkari et al. [22] Autopsie Ruptura volné stény LK Zena
Indorato et al. [23] Autopsie  Ruptura volné stény LK Zena
Nas pripad Autopsie  Ruptura volné stény Muz

LK a mezikomorového

septa

Histopatologicky nalez

(roky) umrti od prijeti

79 7 dni Nekréza, zanétlivy infiltrat

81 44 hodin Transmurdlni hemoragicka nekréza,
neutrofilni infiltrace, nekroéza s , con-
traction bands” a lymfatickou infiltraci

73 22 dni Ruptura mezikomorového septa, koa-
gulacni nekréza, bez zanétlivé infiltrace

86 64 dni Atrofie, tzv. waving kardiomyocyt(,
degenerativni zmény

62 26 hodin Nekroéza s ,,contraction bands”, neutro-
filni infiltrat, loziskové nekrézy okolo
ruptury

71 3dny Malé oblasti nekr6zy s hemoragii a smi-
senym zanétlivym infiltratem

70 1 hodina Hemoragicka koagula¢ni nekréza s neu-
trofilni infiltraci, ,,contraction bands”,
smiseny zanétlivy infiltrat, oblasti
fibrozy

82 32 hodin Ojedinéla , wavy"” vldkna a loziska

hemoragické koagula¢ni nekrézy, neu-
trofilni infiltrace, fibréza

traci neutrofilG. Tyto zmény odpovidaji v soucasné dobé
uzndvanému patogenetickému mechanismu toxického
poskozeni katecholaminy. Tato teorie je také podporena
zvysenou pritomnosti neutrofilni infiltrace v myokardu
u pacientd se zvySenou koncentraci katecholamind pfi
subarachnoidalnim krvaceni [24]. V popsanych pitevnich
pfipadech je pfitomnost intramyokardidlniho krvaceni
nejspise vysledkem ruptury stény myokardu. Ackoli ,con-
traction bands” byly popsany ve tfech ze sedmi dfive po-
psanych pfipadd, nebyly nalezeny u naseho pripadu (nic-
méné ostatni nalezy odpovidaji dfive popsanym zménam
u TTQ). V diferencialni diagnostice je nejdllezitéjsi vylou-
¢eni akutniho infarktu myokardu. U naseho pfipadu ne-
byly nalezeny jednozna¢né zmény, které by svédcily pro
ischemickou chorobu srdecni. Histologickym vysetfenim
byly vylouceny disekce a okluze koronarnich tepen, ne-
kré6za méla bodovou distribuci a zahrnovala jednotlivé
kardiomyocyty nebo jejich malé skupinky oproti sply-
vavym oblastem nekrézy charakteristickym pro uzavér
vétsi koronarni tepny. Intramyokardialni krvaceni byva
pfitomno i u infarktu myokardu, nicméné je obvykle se-
kundarnim jevem pfi koronarni reperfuzi a jsou pfitomny
i dalsi zmény vyvijejici se nekrézy. Tyto zmény ale mohou
chybét, pokud jde o nedavny infarkt. Nicméné v nasem
pfipadé by to byla neobvykla situace, pokud by se jednalo
o perakutni pribéh infarktu myokardu s kompletni spon-
tanni lyzou trombu, s naslednou rupturou stény myokar-
du, pred rozvojem nekrozy, coz je velmi nepravdépodob-
né. Vzhledem k tomu, Ze se symptomy objevily minimalné
32 hodin pfed umrtim pacienta, byl by histologicky obraz
infarktu jiz dobfe vyvinuty. U naseho pacienta byla dia-
gndza stanovena na zakladé ventrikulografie, koronaro-
grafie a histologického nélezu (histologicky vysetieno 20
blokt z oblasti ruptury a jejiho okoli).

Lécba TTC je nejcastéji symptomatickd. U kardiogenni-
ho 3oku a plicniho otoku je c¢asto pouzivdna balonkova

intraaortalni kontrapulsace. Podavani katecholamint se
nedoporucuje vzhledem k riziku zhorseni kardiomyo-
patie. Podavani beta-blokatort v akutni fazi TK je stale
sporné. Ve studiich na zvifecich modelech mélo preven-
tivni uc¢inek soucasné podavani beta-blokatort a alfa-blo-
katorl a podani estrogenl ke sniZzeni ucinku katechol-
amin na myokard [2].

Zaveéer

V tomto ¢lanku jsme popsali pfipad pacienta s TTC kom-
plikovanou fatalni rupturou volné stény levé komory
a mezikomorového septa. Z publikovanych pfipadd se
jevi jako rizikovi pacienti s vysokym systolickym gradien-
tem v LVOT, pretrvavajicimi elevacemi Usekd ST na EKG
a zvysenymi hodnotami kreatinfosfokinazy. U naseho pa-
cienta doslo k rupture volné stény LK i pfi relativné nizké
hodnoté systolického gradientu v LVOT a hodnoté krea-
tinfosfokinazy. Proto bychom vsechny pacienty s touto
kardiomyopatii méli povazovat za rizikové i presto, ze
u vétsiny pacientt je prlibéh onemocnéni nekomplikova-
ny. Lécba je vzhledem k ne zcela jasnému mechanismu
vzniku a patofyziologickym zméndm pouze symptomatic-
kad a zdavisla na stavu pacienta. Ve studiich na zvirecich
modelech byl prokdzan preventivni ucinek soucasného
podavani alfa-blokatord a beta-blokatorl. Tento ucinek
u lidi zatim prokazan nebyl.
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