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KATETRIZACNI UZAVER PFO A PARADOXNI
SYSTEMOVA EMBOLIZACE

Souhrn

Otevrené foramen ovale (PFO) je ¢astym nalezem v dospélosti. Jako cesta pro paradoxni systémovou em-
bolizaci se riznym zplsobem podili na patofyziologii nékterych onemocnéni. Katetrizacni uzaveér, ktery je
bezpecny a efektivni, se po vylouceni jinych znamych pricin indikuje nejéastéji u cévni mozkové prihody,
provadi se ale i jako sekundarni prevence dekompresni nemoci, systémovych embolizaci do jinych organt
av dalsich indikacich. Diagndza kryptogenni cévni mozkové prihody (CMP) ¢i tranzitorni ischemické ataky
(TIA) by tak méla byt stanovena teprve po vylouceni klasickych rizik véetné paradoxni embolizace pfi PFO,
defektu septa sini &i plicnich zkratd. Vysledky multicentrickych randomizovanych projekt( porovnavajicich
farmakologickou lécbu a katetrizacni uzavér PFO u pacientt s CMP/TIA se ocekavaji v roce 2011,
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Abstract

Catheter closure of PFO and paradoxical systemic embolisation. Patent foramen ovale (PFO) is
a common finding in the adult population. As it serves as a potential pathway for paradoxical systemic em-
bolisation, it plays a pathophysiological role in various diseases. After exclusion of other known causes,
catheter closure is a safe and effective procedure indicated most frequently in stroke patients, although
it can also be used in secondary prevention of decompression illness, systemic embolisation into other
organs etc. Therefore, the final diagnosis of cryptogennic stroke or TIA should be done only when the tra-
ditional risk factors, such as paradoxical embolisation in PFO, atrial septal defect or pulmonary shunts have
been excluded. The results of multicentre randomized trials comparing pharmacological and catheter-
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based PFO treatment in stroke/ TIA patients should be available during 2011.
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Uvod

Otevfené nebo také perzistujici foramen ovale
(PFO) je anatomickou odchylkou mezisifiového
septa, pfikteré nedochézi ke kompletnimu srdstu
septum primum a septum secundum do dvou let
po narozeni ditéte. Rezidualni komunikace mezi
pravou a levou srdecni sini se tak za urcitych
okolnosti mlze projevovat, prestoze klinickou
pozornost si tato odchylka postupné ziskavé az
béhem poslednich 15-20 let. ,Zasluhu® na tom
mé predevsim obecné narlstajici pocet pacientd
s ischemickou cévni mozkovou pfihodou (CMP),
kterd je nejCastéjSi pficinou invalidizace pacientd
a treti nejCastéjsi pricinou umrti. Ve 30-40 %
pripadd CMP vznikajici na podkladé ischemie
neni pficina dostate¢né oziejmena [ 1-2]. Jesté
vy33i je tento pocet u pacientd mladsich, ve véku
pod 55 let, kde je diagnéza kryptogenni CMP
stanovena u témér 2/3 pfipadd [3]. Je samo-

zfejmé, Ze podminkou stanoveni této diagnozy
je vylou€eni jinych znamych pficin, kterymi jsou
postizeni velkych i malych mozkovych tepen,
aorty a emboly v oblasti levostrannych srdecnich
oddild.

Poprvé bylo poukézano na moznou souvis-
lost kryptogenni CMP a PFO jiz v roce 1877
[4], prvni podrobnéjsi rozbor byl viak publi-
kovan az v roce 1988 [B]. Patofyziologicky
predstavuje PFO cestu pro paradoxni moz-
kovou embolizaci pfedevsim trombd vznika-
jicich v Zilnim systému nebo vyjime&né pfimo
v PFO kanale. Je smutnou pravdou, Ze ani
v soucasnosti, v dobé& technologicky velmi vy-
spélé, nejsme schopni ur€it etnost vyskytu
drobnych Zilnich trombdz probihajicich subkli-
nicky a tedy ani urcit vySi jejich rizika.

Vyjdeme-li z autoptickych studii, mizeme
u dospélé populace pocitat s prevalenci PFO

v 16-25 % pfipadd [6-7], z echokardiogra-
fickych studii provedenych u pacientl s ana-
mnézou cévni mozkové pfihody pak vyplyva Cet-
nost 7-24 % v pfipadé transtorakélniho [5,8]
a 20-40 % v pfipadé transezofageélniho zob-
razeni [9-10]. Zdlvodnéni poklesu prevalence
PFO ve vys8im véku je pouze hypotetické, a to
pred¢asnym dmrtim postizenych nebo spon-
tannim uzavérem, které se vSak povazuje za
méné pravdépodobné.

Pfi rozboru pravo-levych zkratd bylo zjis-
téno, ze PFO je jejich pficinou pfiblizné v 95 %,
ve 4 % se jednd o plicni arteriovenézni pis-
téle a 1 % tvori defekty mezisinové prepazky
[11]. Z morfologického hlediska se za vySsi
riziko paradoxni embolizace povazuje pfitom-
nost aneuryzmatu mezisinového septa a/nebo
Eustachovy chlopné. Tyto stavy umoZauji na-
smérovanitrombu z pravé do levé siné primarné
nebo po jeho prechodném uchyceni v aneuryz-
maticky zménéné oblasti mezisinového septa,
které je vétsinou definovano jeho centralnimi
exkurzemi v rozsahu minimalné 10 mm.

Samostatnou kapitolou je zhodnoceni vlivu
PFO na vylouceni plicni cirkulace a paradoxni
prinik vzduchové embolie u hlubinnych pota-
pecd, vazoaktivnich plsobkd u migrén prede-
v3im provazenych aurou a dalSimi onemocné-
nimi, ktera jsou uvedena v tab. 1.

Diagnostika PFO

Je nutné si uvédomit, jak velkou roli hraje tech-
nika pfi potvrzeni ¢i vylouceni PFO. Zakladnim
vySetfenim je kontrastni transtorakalni echo-
kardiografie (TTE), vySetfeni s vyssi senziti-
vitou, ale nizsi specificitou je tzv. bubble-test
pomoci transkranialniho Doppleru provede-
ného pfi Valsalvové manévru po podani echo-
kontrastni latky, zlatym standardem je vSak
kontrastni jicnova echokardiografie (TEE) (po-
dotknéme vSak, Ze podobné jako pfi vSech in-
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Tab. 1. Onemocnéni a rizika spojena s paradoxni embolizaci u PFO.

Prokazana

,kryptogenni* CMP (zdmérné jsou uvedeny uvozovky u slova znaciciho neznamou pficinu, nebot
v pfipadé prijeti etiologie paradoxni embolizace cestou PFO se jedna o pficinu znamou, kterd se

viak dosud nepromitla do lékarskeé klasifikace)
tranzitorni ischemické ataka (TIA)

orgéanovy infarkt v oblasti myokardu, oka, visceralnich organ(, koncetin

platypnea-orthodeoxya (desaturace krve a dusnost pfi postaveni mizici vleze)

tukova embolie po velkych ortopedickych operacich

vzduchové embolie u mozkovych operaci provadénych vsedé

dekompresni nemoc (paradoxni priinik bublinek dusiku uvolnéného z tkanf pfi rychlém vynofeni

a embolizace do centralniho obéhu)

Predpokladana
migréna (predevsim ve spojeni s aurou)
tranzitorni celkova amnézie
vysokohorsky plicni edém
spankova apnoe
chrapani

zvySenym rizikem systémové embolizace jsou provazeny nasledujici profese ¢i pracovni polohy:

— hloubkovi potapéci

— hudebnici hrajici na zestové hudebni nastroje
— foukadi skla

— piloti nadzvukovych letadel

— astronauti

— dlouhodobd prace ve skréené (sqatting) poloze

strumentalnich metodach pouze ve zkuSenych
rukou). Bubble-test, ktery je rutinni soucasti
ultrazvukovych vySetfeni zaméfrenych na dia-
gnostiku PFO, je zaloZen na nésledujicich po-
zorovanich: mikrobubliny o velikosti nad 8 pm
jsou degradovany v plicnim fecisti a b&éhem
0,19 s se rozpusti, pficemz ¢as pritoku krve
plicnim Fecistém je cca 1,6 s, tzn., Ze za nor-
malnich okolnosti se v levostrannych srde¢nich
oddilech zadné mikrobubliny nezobrazi [12].
Pro dikaz PFO nebo obecnéji nitrosrde¢niho

zkratu svédci priinik mikrobublin doleva b&hem
prvnich tfi srdeénich cykld, bubliny, které se
objevi pozdéji, pochazeji z plicnich zkrat. Zvy-
Seni senzitivity testu je dosazeno soucasnym
provedenim Valsalvova manévru a ze zkuSe-
nosti autorl vyplyva, ze jesté citlivéjsSim je za-
kaslani pacienta.

Standardni vySetfovaci postup u pacientd
s CMP/TIA by mél zahrnovat mnozstvi krokd,
které jsou vzajemné provazany a mély by vést

+Kryptogenni*

CMP/TIA

Zobrazovaci metody

Kardiologické vysetieni

Laboratorni vySetteni

-CT - EKG — biochemie

- MRI - Holter-EKG — hematologie

— dupplex, event. — TTE event. — sérologie
angiografie TEE kontrastni

— intrakranialni doppler

Katetrizacni uzavér
PFO?

Obr. 1. VySetfovaci screening pacientu s dg. ,kryptogenni“ CMP/TIA
(jisté pod 55 let, individualné i u starsich pacientu).
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k potvrzeni i vylouceni jednotlivych znamych
pri¢in Ci rizik: 1. zobrazovaci metody: vySet-
feni mozkové tkané pomoci pocitacové tomo-
grafie (CT) nebo magnetické rezonance (MRI),
cévni vySetfeni pomoci duplexni sonografie ma-
gistralnich mozkovych tepen s dopplerovskymi
toky, event. provedeni mozkové angiografie,
2. kardiologické vysetieni: zhodnoceni elek-
trické srdecni aktivity pomoci elektrokardiogra-
fické krivky (EKG) a Holterova monitorovani,
zékladni echokardiografické transtorakalni vy-
Setfeni zaméfené na srdec¢ni dutiny doplnéné
v pfipadé potreby o vySetfeni kontrastni + tran-
sezofageélni, 3. laboratorni: stanoveni hladin
iontd, krevni obraz, lipidogram, hladina gly-
kemie nalacno, sérologické vySetfeni na syfilis
a pritomnost trombofilnich stavd (obr. 1).

Katetrizacni uzavér PFO

Technika katetrizaéniho uzavéru je v soucas-
nosti velmi dobfe propracovana, nebot vychazi
z vice nez 30letych zkuSenosti s katetrizac-
nimi zakroky na mezisinovém septu. Poprvé
byl nechirurgicky postup pouZzit k é¢bé a uza-
véru defektu mezisifového septa v roce
1975 [13], prvni soubor pacientd s katetri-
zacnim uzavérem PFO byl publikovan v roce
1992 [14].

Vlastni zakrok se provadi pouze v lokalni
anestezii, analgosedaci, event. v nékterych
zemich i v celkové anestezii v zavislosti na
tom, jakym zpdsobem je pribéh vykonu kon-
trolovan (pomoci TTE, TEE, intrakardialni
echokardiografie nebo pouze RTG - tomu
odpovida i délka vykonu, ktera se pohybuje
od 16 do 60 min). Prvnim krokem je sa-
moziejmé punkce stehenni Zily a progradni
prinik katetrem nebo pouze vodi¢em po-
stupné pres dolni dutou Zilu, pravou sin, PFO
kanal az do levé siné a plicni Zily (obr. 2 a 3).
Po vyméné diagnostického instrumentaria za
specialni zavadéci katetr pro vlastni okludér
umistény v levé sini nebo plicni Zile se zavede
okludér, ktery je vyroben ve vSech pfipadech
z kombinace kovu (slitiny niklu a titanu, tedy
materialu s unikatni tvarovou paméti) a tka-
niny vlastnostmi podobné Goretexu. Poté se
uvolni nejdFive levosinova ¢ast okludéru a po-
sléze, po stazeni na mezisifiové septum, ¢ast
pravosifiova (obr. 4 a b). Po peclivé kontrole
spravného uloZeni je okludér uvolnén a stava
se trvalou soucasti mezisinového septa (obr.
5 a 6). Je samozfejmé, Ze technika implan-
tace rGznych typ okludérd i trvani vlastniho
vykonu se navzajem odlisuji, princip vSak z0-
stava stejny.
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i

Obr. 2. Intrakardialni echokardiografie — zméreni PFO kanalu mezi
septum primum a secundum pfri zavedeném vodici do levé siné.

Z hlediska farmakoterapie pfimo se vzta-
hujici ke katetrizaénimu uzavéru PFO je do-
poruceno, aby byl vykon proveden v plné
antikoagulovaném stavu u pacienta pfipra-
veného kombinovanou antiagregacni te-
rapii, kterd by méla pokracovat minimalné
po dobu tfi mésicl v pfipadé clopidogrelu
a po dobu Sesti mésicd v pripadé kyseliny
acetylsalicilové. V soucasnosti se k prova-
déni téchto zakrokl vyuziva material od rlz-
nych firem, a to s rdznou Uspésnosti a riziky
[156]. Ve zkuSeném katetrizacnim centru se
Uspésnost téchto zakrokd blizi 100 % [16].
Relativné nejcastéjsi komplikaci vykonu jsou
problémy lokalni v misté punkce, vycet moz-
nych komplikaci je vSak Sir§i a zahrnuje riziko
srdecni perforace, vzduchové embolie, in-
dukce fibrilace sini ¢i supraventrikularnich
arytmii, nespecifickou alergickou reakci na

1607009 113719

néni PFO kanalu.

nikl a trombo6zu okludéru, ktera je na TEE
s odstupem ¢tyf tydnl ozfejmenav 0 az 7 %
v zavislosti na typu okludéru. Z tohoto po-
platzerdv okludér (AGA Medical, Plymouth,
Minnesota, USA).

Zatim pouze ve fazi aplikovaného vy-
zkumu se pohybuji dalsi techniky zamérené
na vlastni PFO kanal, at uz aplikaci radiofrek-
venéni energie, pfimou suturou ¢i zavedenim
specialniho implantatu. Jiz z vyctu téchto
technik je jasné, ze PFO je v oblasti kardio-
vaskularni mediciny vénovana mimofadna
pozornost.

Sekundarni prevence CMP/TIA

V soucasnosti je indikace katetrizaniho uza-
véru zalozena na pfiznivych vysledcich neran-
domizovanych studii a pozorovani [17]. V roce

Obr. 3. Intrakardialni echokardiografie — dopplerovské znazor-

2011 se o¢ekavaji prvni publikace randomizova-
nych studii PC trial (Amplatzeriv PFO okludér)
a Closure-l (StarFlex okludér), po kterych by
mély nasledovat dalsi v letech 2013-2016
(RESPECT s implantaci Amplatzerova PFO
okludéru, CLOSE bez omezeni typu oklu-
déru a REDUCE s Helex okludérem). Teprve
na zakladé vysledkd téchto studii se bude
rozhodovat, kterym smérem se tato proble-
matika bude dale ubirat. Paralelné k vyvoji
v intervencni kardiologii probiha intenzivni
zkoumani na poli chronické farmakoterapie.
V pripadé kryptogenni CMP jsou v soucasnosti
doporuceni nejasna — od antiagregacni mono-
terapie po trvalou antikoagulacni terapii anta-
gonisty vitaminu K.

Za jistou indikaci uzavéru PFO se v sou¢as-
nosti povazuje opakovana CMP/TIA pfi opti-
malné vedené farmakoterapii (ktera je ovsem

vV

pravosinovy disk

Obr. 4. Intrakardialni echokardiografie — otevreny levosinovy
disk Amplatzerova PFO okludéru 25 mm.

L

9 levosifiovy disk

¥ i

Obr. 5. Intrakardialni echokardiografie — vysledek po uvolnéni
Amplatzerova PFO okludéru 25 mm.
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p! inovy disk a i katetr v

zakreslené pravé sini

levosiiiovy disk v orientacné zakreslené
levé sini

Obr. 6. Angiografie — vysledny angiograficky obraz uvolnéného Amplatzerova PFO
okludéru 25 mm.

velmi nejasné definovana), v ostatnich pfi-
padech je volba optimalni 1é¢ebné strategie
otazkou konsenzu a je také dana moznostmi
a erudici jednotlivych pracovist.

Zaveér

Katetrizacni uzavér otevieného foramen ovale
je bezpecnou a efektivni metodou v sekundarni
prevenci paradoxni systémové embolizace,
kterd mlze byt provazena mnohocetnymi kli-
nickymi projevy.

Diagnéza kryptogenni CMP/TIA by méla byt
stanovena teprve po vylouceni klasickych rizik
v€etné paradoxni embolizace pfi PFO, defektu
septa sini €i plicnich zkrat(.

Vysledky multicentrickych randomizovanych
projektl se ocekavaji v roce 2011.
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