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Souhrn

V nasi préaci demonstrujeme kazuistiku zeny sledované po dobu 11 let od ,nevinného* zac¢atku az po
manifestaci nonkompaktni kardiomyopatie se systolickou dysfunkci, kterému predchazela pracovni dia-
gnoéza dilatacni kardiomyopatie. Nepfiznivy pribéh chronického srdecniho selhani se podafilo ovlivnit
az zpomalenim srdecni frekvence ivabradinem.
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Abstract

Chronic cardiac failure with non-compact cardiomyopathy in a middle-aged woman. The au-
thors present a case report of a female patient who was monitored for a period of 11 years from the “in-
nocent” beginnings until the clear morphological manifestation of a left ventricular non-compaction car-
diomyopathy with systolic dysfunction, which was preceded by a working diagnosis of idiopathic dilated
cardiomyopathy. The unfavourable development of chronic cardiac failure was reversed by decreasing

the heart rate using ivabradine.
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Popis pfipadu

47letd zena byla ke kardiologickému vySet-
feni odeslana praktickym |ékafem v roce
2005 po Sesti letech od prvniho vySetreni
v kardiologické ordinaci k vyjadfeni pro po-
treby posudkového fizeni.

Inicialné byla v kardiologické ordinaci vy-
Setfena v roce 1999 na pozadavek ambu-
lantniho internisty pro to€eni hlavy, tendenci
k arterialni hypertenzi, sklon k sinusové ta-
chykardii a pfechodny nalez bloku levého
raménka Tawarova (LBBB). Zatézové vy-
Setf'eni na bicyklovém ergometru tehdy pro-
kazalo snizenou toleranci zatéze (4,8 METs),
s fyziologickou regulaci krevniho obéhu a pre-
chodnym vyskytem LBBB v ¢asné fazi zota-
veni (obr. 1).

Pri echokardiografii byla zjisténa hranicni
velikost levé komory (LK), end-diastolicky
rozmér LK (LVEDD) 57 mm, end-systolicky
rozmér LK (LVESD) 40 mm, ejekéni frakce
(EF LK) 62 %, bez regionalnich poruch kine-

tiky pred zatézi i po ni, stopové regurgitace na
mitralni a trikuspidalni chlopni.

V f¥ijnu roku 2005 byla pacientka ambu-
lantné vySetfena na lll. interni kardiologické
klinice FNKV pro vertigo pfi zméné polohy
a Upornou bolest hlavy. Dva tydny predtim pfe-
konala virézu, nebyla lé¢ena a nebyla v pra-
covni neschopnosti. Pfi echokardiografii
byla zjisténa stfedné tézka systolicka dys-
funkce LK, LVEDD 57 mm, difuzné hypoki-
neze s maximem zmeén v oblasti septa a predni
stény. EF LK 35-40 %, stopové insuficience
na mitralni a trikuspidalni chlopni. Kardiospe-
cificky soubor byl negativni. Na zakladé echo-
kardiografického vySetfeni byla vyslovena
suspekce na probéhlou myokarditidu (nej-
spise virové etiologie). Doporucenou hospi-
talizaci tehdy nemocné odmitla. Doporucen
klidovy rezim, medikamentozni 1é¢ba perindo-
pril 4 mg/den, metoprolol 50 mg/den.

Za dva tydny poté (v listopadu 2005)
se pacientka dostavila do kardiologické or-

dinace pro zhor8eni namahové dusnosti,
Unavnost, drazdivy kaSel, stavy noéni dus-
nosti, otok obou bércd, s obtizemi vysla do
1. patra. Byla v pracovni neschopnosti. PFi vy-
Setfeni byla klidové dusna, bez cyandzy, bez
znamek infektu, auskultaéné na srdci cval,
na plicich difuzné vihké chrlipky, tepova frek-
vence 90 tepd/min, TK 140/95 mmHg,
afebrilni, vyska 180 cm, vaha 90 kg, BMI
27,7. Na EKG byl pfitomen sinusovy rytmus
a LBBB. Echokardiografie prokazala mirné
dilatovanou LK, s naznakem kulovitého tvaru,
LVEDD 60 mm a LVESD 49 mm, tézkou hy-
pokinezi v anteroseptalni oblasti, EF LK kal-
kulovanou dle Simpsona 30 % (obr. 2), peri-
kardidlni vypotek nebyl zjistén. Pravostranné
srde¢ni oddily nebyly dilatovany. Na AV chlop-
nich byly pfitomny insuficience I. stupné,
stredni regurgitacni gradient na trikuspidalni
chlopni 30 mmHg.

Stav pacientky byl vyhodnocen jako dila-
taéni kardiomyopatie vs virové etiologie
se znamkami levostranné kardialni de-
kompenzace NYHA II.-lll. tfidy, pfi pfitom-
nosti znamek plicni hypertenze mirneho
stupné. Navrzenou hospitalizaci opét ne-
mocna odmitla. Pacientka byla poucena o z&-
vaznosti zdravotniho stavu, byl ji doporucen
klidovy rezim, zakazano koufeni a vydany
pokyny pro srde¢ni selhani. Medikamen-
tézné byl pfedepsan digoxin 0,125 mg/den,
perindopril 4 mg/den, furosemid 40 mg/den,
spironolakton 26 mg/den, trimetazidin
60 mg/den (k podpore energetické bilance
myokardu [1]). Klinicky a funkéni stav pa-
cientky se postupné zlepsil na NYHA 1.

Po viréze v roce 2006 se celkovy stav ne-
mocné opét zhorsil. Udavala prekolapsové
stavy, zvladala chdzi jen mirné intenzity bez
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Obr. 1. Zaznam EKG pred bicyklovou ergometrii (A) a po ni (B) (12/1999) - blok

levého raménka Tawarova.

zadychani, budila se pro dusnost. Odeslana
do ordinace kardiomyopatii na Il. interni kli-
niku kardiologie a angiologie VFN a 1. LF
UK a nasledné byla hospitalizovana. Zjisténé
nalezy jsou uvedeny v prehledu:

Virologie: Hepatitidy HBsAG negativni,
HBeAg negativni. Herpetické viry: negativni
az na AntiHSV1 IgG. CMV: negativni. EBV-
-EBNAT1 IgG: pozitivni.

Echokardiografie: LK vzhledem k BSA
pfi horni hranici normy, kulovitého tvaru, di-
fuzné hypokineticka, EF LK 32 %. Porucha
diastolické funkce . stupné. Systolicka funkce
PK je dobra. Mitralni regurgitace 2. stupné,
trikuspidalni regurgitace 1.-2. stupné s gra-
dientem svédcicim proti hypertenzi v plicnici.
V oblasti sifiového septa patrno aneuryzma-
tické vyklenovani, bez priikazu zkratového
proudént.

Koronarografie: Normalni nalez na vénci-
tych tepnach. Levografie: LK neni dilatovana,
EDV 145 ml, EF LK 40 % s mirnou difuzni hy-
pokinezi. TKv LK 160/17/28 mmHg. Neni
gradient na aorté.

Endomyokardialni biopsie: bez zanétlivé
infiltrace, bez prikazu virl v myokardu.

V zavéru byla uvedena pracovni diagnéza:
dilata¢ni nespecifikovana kardiomyopatie
se systolickou dysfunkci, chronické
kardialni selhani, NYHA Il. tfidy. Pacientka
byla propusténa s doporucenou medikaci:
metoprolol succinat 100 mg/den, perindopril
4 mg/den, hydrochlorothiazid 25 mg/den,
spironolakton 25 mg/den, trimetazidin
60 mg/den.

Pocatkém roku 2008 prekonala virézu
a od té doby pocitovala rychlé buseni srdce,
omezeni vykonnosti pro dusnost a Unavu. P¥i
klinickém vySetfeni a na EKG byla zjisténa
sinusova tachykardie 100-110 tep(/min
(pfitomen LBBB) nereaguijici uspokojivé na
podani metoprololu v davce az 300 mg/den,
proto byl k medikaci pfidan ivabradin
(2 x b mg) jako léCebna alternativa (selek-
tivni a specificky inhibitor /, kanalu plsobici
v sinoatridlnim uzlu [2]). PFi nasledné kon-
trole za 14 dnd doSlo nejenom k poklesu sr-
decni frekvence na 75 tepl/min, ale také
k Ustupu namahové dusnosti. Dokladem pFi-
znivych zmén bylo Holterovské monitoro-
vani EKG. Doslo k poklesu QRS komplext
za 24 hod ze 124 967 na 90 B79 a prl-
mérna hodnota SF se sniZila z 96 tep(/min
na 65 tepl/min (obr. 3).

V pribéhu nasledujicich tfi let, tj. 2008 az
2010 byl zdravotni stav pacientky uspokojivy
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Obr. 2. Transtorakalni echokardiografie (11/2005) — parasternalni projekce 2-DE na

levou komoru srdecni.
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Obr. 3. Zaznam 24hodinového monitorovani EKG — porovnani zaznamu z rijna 2006

a ¢ervna 2008.

a nebyla nutna hospitalizace pro recidivu sr-
deéniho selhani. V roce 2010 bylo dopInéno
v ordinaci kardiomyopatii VSeobecné fakultni
nemocnice MRI srdce s ndlezem: snizena sy-
stolicka funkce mirné sféricky dilatované levé

komory, EF LK 50 %. Nélez splfiuje kritéria
nonkompaktni kardiomyopatie (obr. 4).

Pri echokardiografii (obr. b) byla zjis-
téna mirné dilatovana leva komora (LVEDD
62 mm), sféricky remodelovana s hypertra-
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bekulizaci posteroapikalné. Globalni systo-
licka funkce LK v dlsledku poklesu tepové
frekvence se zlepsila na 50 %. Porucha dia-
stolické funkce LK mirného stupné. Leva
sin je mirné dilatovana. Pravostranné sr-
deéni oddily nezvétseny, s dobrou systolickou
funkei pravé komory. Stredné vyznamna mit-
ralni insuficience 2. stupné a trikuspidalnf in-
suficience 1. stupné.

Diskuze

Chronické srdecni selhani a nalez dilataéni
kardiomyopatie predstavuje v kazdém véku
v kardiologické ordinaci dilema jak diagnos-
tické, tak i 1éCebné. Srdecni selhani s retenci
tekutin, arytmiemi a vy$8imi hodnotami sr-
decni frekvence (nad 85/min) je provazeno
horsi prognézou [3].

Nonkompaktni kardiomyopatie levé
komory (LVNC) je nedavno a stéle vice po-
znavanou formou kardiomyopatie. Je charak-
terizovana nadmérnou trabekuldrni vrstvou
a rozmanitou hloubkou intertrabekularnich
vyklenkd zesilujicich dutinu komorove stény.
Patogeneticky se pravdépodobné uplat-
Auje zastaveni normalniho procesu kompakt-
nosti v Casné fazi fetalniho Zivota. LVNC se
zda byt morfologickou abnormalitou s ge-
netickou heterogenitou. V roce 2006 kla-
sifikovala American Heart Assotiation tuto
jednotku jako primarni kardiomyopatii gene-
tického pivodu. Diagndza je zpravidla stano-
vena pomoci echokardiografie nebo MRI. Pro
LVNC svédci pomér nonkompaktni viici kom-
paktni vrstvé myokardu vétsinez 2,0 v endsy-
stole pfi echokardiografii, pfi magnetické re-
zonanci pak 2,3 : 1 v diastole. Progndza se
zpocatku povazovala za velmi Spatnou, ale
tento nazor se v poslednich letech zménil.
Specificka lé¢ba LVNC neexistuje. Nemocni
jsou lé€eni klasickou terapii srde¢niho se-
lhani — inhibitory angiotenzin konvertujici
enzymy, betablokatory, srde¢nimi glykosidy
a diuretiky. Antikoagulacni lécba je doporuco-
véna vzdy po embolizacni pfihodé a je velmi
vhodnd i u symptomatickych nemocnych se
snizenim EF LK jiz pod 40 %. Transplantace
srdce je posledni moznosti u pfipadd refrak-
ternich na konzervativni lé¢bu [4,B].

V lé¢bé chronického srde¢niho selhani je
nutné korigovat tepovou frekvenci a krevni
tlak a tim docilit snizeni prace srdce, spotfeby
kysliku myokardem a prodlouZeni diastolic-
kého plnéni LK. V dlsledku niz3i tepové frek-
vence byl téz zjistén pokles hustoty kolagenu
avzestup hustoty kapilar v LK, ato beze zmén
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Obr. 4. Srdecni magneticka rezonance
(leden 2010) - kratky rez na levou
komoru. Patrna hypertrabekulizace la-
teralni, zadni a spodni stény. Sila non-
kompaktniho myokardu (vyse trabe-
kul) v diastole je vétsi nez 2,3 v poméru
ke kompaktni vrstvé svaloviny. Splnuje
tedy kritéria nonkompaktni kardiomyo-
patie levé komory (LVNC).

jeji hmotnosti. Pokles tepové frekvence pred-
stavuje benefit pro pacienta a byva spojen
s lepsi kvalitou Zivota. Vyznam redukce tepové
frekvence byl dolozen fadou studii s betablo-
katory MERIT-HF [6], CIBIS Il [ 7], US Carve-
dilol Trials [8] a dalsi.

Betablokétory maji nepochybné zastou-
peni v |écbé CHSS, avsak maji také sva
Uskali — kontraindikace (u pacient s asthma
bronchiale, hypotenzi, poruchou AV vedeni,
relativné i s ischemickou chorobou dolnich
koncetin) a kromé toho pfi snaze o dosa-
Zzeni cilové davky mohou vyvolat nezadouci
Ucinky (stavy slabosti, nespavost, hypotonii,
dyspnoe) vyzadujici pferuseni |éCby.

Klinicky efektivni se zda byt ivabradin,
prvni predstavitel lékové skupiny oznaco-
vané jako inhibitory f — kanall (tzv. bradind).
Mechanizmus G¢inku spociva v inhibici spe-
cifického draslikového I proudu v bunkéach
sinusového uzlu, coZ vede ke snizeni faze
diastolické depolarizace akéniho potencialu
sinusového uzlu. Vysledkem je negativné
chronotropni u¢inek bez ovlivnéni rychlosti
vedeni vzruchu ¢&i kontraktility myokardu [9].
Zpomaleni srdec¢ni frekvence vede k pro-
dlouzeni diastoly, tj. doby, kdy krev protéka
koronarnimi tepnami. Tim se zvySuje pFisun
kysliku do myokardu. Ivabradin navic b&hem
zatéZze nedemaskuje (na rozdil od betablo-
kator() a-adrenergni koronarni vazokon-
strikci [10]. Ivabradin se ukazal byt pfinosny
v pfipadech rychlé srde¢ni akce u selhavaji-
ciho srdce. Svédci pro to studie, které testo-
valy jeho hemodynamicky Ucinek u pacientl

Obr. 5. Transtorakalni echokardiografie (11/2010) — parasternalni projekce.

s chronickym srdeénim selhanim v kom-
binaci s betablokatory. Bylo prokéazano, ze
jiz po Sesti tydnech Ié¢by ivabradinem (pfi-
danym ke standardni Iécbé vcetné be-
tablokatord) se signifikantné zvysila EF LK
a snizil se endsystolicky objem LK, coz do-
klada priznivy vliv na kontraktilitu selhavaji-
ciho myokardu [11,12]. Bylo prokazano, ze
specifickd inhibice sinoatrialniho pacemake-
rového / proudu ivabradinem vede k poklesu
tepové frekvence v klidu i pfi zatézi, coz je
pfiznivé pro selhavajici srdce. Kromé toho
blokuje také rychlost | proudu v myocytech
komory (arytmogenni trigger) a to by mohlo
prispét k redukci rizika nahlé smrti [13].
V klinické praxi se potvrdilo, ze ivabradin
mize byt kombinovan s bézné pouzivanymi
léky u pacientl s chronickym srde¢nim se-
lhanim bez rizika vzniku nezadoucich léko-
vych interakci ¢i zavaznych nezadoucich ved-
lejsich aginkd.

Studie SHIFT [14], jejiz vysledky byly
uvedeny u prilezitosti kongresu Evropské
kardiologické spolecnostiv zafi 2010 a sou-
bézné publikovany v ¢asopise Lancet, byla
prvni studii, kterd hodnotila Gcinek snizeni
tepové frekvence na stav pacientd s chro-
nickym srde¢nim selhanim at jiz ische-
mické, ¢i neischemické etiologie. Do studie
byli vybrani nemocni 1é¢eni pro srdecni se-
lhani a systolickou dysfunkci LK (EF LK
< 35 %). Tepova frekvence nemocnych pfi
vstupu do studie byla = 70 tepl/min. Vét-
Sina z nich uzivala betablokatory (89 % pa-
cientl) a antagonisty RAAS (91 % pa-

cientd). Po 28 dnech |écby poklesla tepova
frekvence u pacientl s ivabradinem prd-
mérné o 15,4 tepl/min z primérné vstupni
hodnoty 80 tepl/min. Primarni sledovany
parametr, tj. kardiovaskularni mortalita nebo
hospitalizace z dlvodu srdeéniho selhani,
i sekundarni sledované parametry, tj. hospi-
talizace pro srdecni selhani a amrti pro sr-
decni selhéni, se pfi podavani ivabradinu
statisticky vyznamné snizily. Studie tak po-
tvrdila myslenku, ze srdecni frekvence za-
ujiméa vyznamnou roli v patofyziologii chro-
nického srde¢niho selhani a Ze jeji korekce
maze ovliviiovat pribéh choroby [ 15].

Zavér

V naSem sdéleni demonstrujeme kazuistiku
zeny stfedniho véku s nonkompaktni kardio-
myopatii komplikovanou srdeénim selhanim,
a to od roku 1999 aZ po prvni epizodu levo-
stranného srde¢niho selhani v roce 2005
progredujici v disledku nedostate¢né korigo-
vané tepové frekvence i pfi podavani vysoké
davky betablokatoru. | kdyz ivabradin neni
zatim indikovan pro chronické srdec¢ni se-
Ihani, jeho podavani v kombinaci s betabloka-
torem a inhibitorem ACE a rezimovymi opat-
fenimi u pacientky s pozd€ji (v roce 2008)
verifikovanou nonkompaktni kardiomyopatif
prokazalo dlouhodoby klinicky efekt, zlepSeni
kvality Zivota nemocné, pozitivni vliv na hemo-
dynamiku a bezpecnost 1é¢by po dobu vice
nez tfi let. Vysledky recentné publikované
studie SHIFT potvrzuji zkuSenosti ziskané kli-
nickou praxi.
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