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Tako-tsubo kardiomyopatie (nazyvana téz stresova kardiomyopatie ¢i apikalni balonovy syndrom) je ziskané
onemocnéni myokardu charakterizované priznaky napodobujicimi akutni koronarni syndrom. Patofyziolo-
gicky mechanismus tohoto onemocnéni neni stéle zcela pochopen.
Obecné akceptovanym mechanismem je pravdépodobné katecholaminy indukované omraceni myokardu vy-
volané stresem, nadmérnou fyzickou ndmahou nebo vzacné endokrinné aktivnimi tumory. Uvédime kazui-
stiku pacienta, ktery byl pfijiman na nase pracovisté pro podezreni na akutni koronarni syndrom. Nésledna
vySetieni prokazala, ze se jedna o stresovou kardiomyopatii, jejiz pfi¢inou byl extraadrenalné lokalizovany
tumor - paragangliom. Jeho odstranénim doslo k upravé jak klinickych obtizi pacienta, tak laboratornich
vysledk( bez nutnosti uzivani antihypertenzni i antidiabetické terapie.

© 2020, CKS.

ABSTRACT

Takotsubo cardiomyopathy (also known as stress cardiomyopathy or apical balloon syndrome) is an acquired
myocardial disease characterized by symptoms similar to acute coronary syndrome.

Pathophysiological mechanism of this disorder is still not well understood. Generally accepted mechanism
is probably catecholamine-induced myocardial stunning provoked by stress, excessive physical exertion or
rarely endocrine active tumors. We present a case report of a patient who was admitted to our clinic for
suspected acute coronary syndrome. Subsequent examinations showed that it was a stress cardiomyopathy
caused by extraadrenally localized tumor - paraganglioma.

By tumor extirpation all clinical symptoms and laboratory results were corrected without need of antihyper-
tensive and antidiabetic therapy.

Uvod

Castéji stres, u muza pak fyzickd ndmaha. Dalsimi spous-
téci byvaji i endogenné aktivni tumory.®® Byly sledovany

Termin ,tako-tsubo” byl poprvé popsan japonskym léka-
fem dr. Satem v roce 1991 a vychazi z ndzvu pro nadobu
rybarl pro odchyt chobotnic.” U pacientl s podezienim na
akutni koronarni syndrom je jeho prevalence asi 1-3 %,?
v pfipadé Zen az 10 %.? Od roku 2006 do roku 2012 se frek-
vence tohoto onemocnéni zvysila dokonce dvacetkrat.*
Dle rozsahlych vyzkum( International Takotsubo Regist-
ry tvofi vétSinu pacientl (skoro 90 %) Zeny s prmérnym
vékem stanoveni diagnézy 67 let.®> Prevalence muzi se nic-
méné zvysuje.

PFicina neni stale zcela jasna. Pfredpoklada se kombina-
ce nékolika faktord/mechanismu. Nejcastéji diskutovanym
patofyziologickym mechanismem je omraceni myokardu
na podkladé nadmérného pusobeni katecholamind, myo-
kardialni toxicita, spasmus koronarnich arterii a mikrovas-
kularni dysfunkce.®” Pro vznik je tfeba tzv. triggerd, u Zen

i rizikové faktory, diky jejichz pfitomnosti jsou pacienti
ke vzniku tako-tsubo kardiomyopatie citlivéjsi. Patfi sem
hormonalni vlivy, genetické predispozice, psychiatrické
a neurologické poruchy.>%10

Paragangliomy jsou vzacné neuroendokrinni tumory vy-
chazejici z chromafinnich bunék sympatickych nebo para-
sympatickych ganglii mimo dfert nadledvin. Spolu s feo-
chromocytomy je jejich incidence 0,8/100 000 osob.' Ve
vétsi mife se nadory vyskytuji sporadicky, mohou byt ale
i soucasti genetickych syndrom.'? Vék pacientt v dobé ur-
¢eni diagndzy se udava kolem 3.-5. decennia.’” Jejich en-
dokrinni aktivita spociva v produkci katecholamina, které
jsou zodpovédné za klinické projevy. V¢asna diagnéza do-
kdze zabranit mnoha zavaznym komplikacim, a to nejen
jeho rupture, utlaku okolnich organt ¢i metastatickému
rozsevu, ale i projevim kardiovaskularnim, jako jsou za-
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Zvétseni 0,77
Skalovani 25 mm/s, 10 mm/mV, 0.05-150.0 Hz, 50 Hz Notch filter

Obr. 1 - Vstupni EKG, na kterém jsou patrné negativni viny T ve svodech V-V,

50 mm/s

vazné arytmie, cévni mozkova pfihoda, infarkt myokar-
du, akutni srdec¢ni selhani, kardiogenni ok nebo v uvede-
né kazuistice katecholaminy indukované kardiomyopatii.

Kazuistika

Pétasedesatilety kardiovaskularné rizikovy pacient, obéz-
ni diabetik 2. typu, lé¢eny dietou a peroralnimi atidiabe-
tiky, exkurak s dyslipidemii, byl pfijat pro bolesti na hrudi,
dusnost a presynkopu.

Vstupné meél pacient zndmky srde¢niho selhani. Ini-
cialni krevni tlak byl 95/55 mm Hg. Na EKG byly patrny
inverze vin T ve svodech V-V, (obr. 1). V laboratofi byly
vstupné zaznamenany vyssi hodnoty vysoce senzitivniho
troponinu T (550 ng/l pfi referen¢nim rozmezi < 14 ng/l).

Pacient byl pfijat na koronarni jednotku pro suspektni
infarkt myokardu bez elevaci Useku ST (NSTEMI) s projevy
akutniho srde¢niho selhani. Byla zahdjena intravendzni
diuretickd terapie a onemocnéni pacienta bylo zalé¢eno
jako akutni koronarni syndrom. Jiz od pfijmu byly domi-
nantni kolisavé hodnoty krevniho tlaku s cyklickymi po-  Obr.3 -Paragangliom jako ovoidni expanze nasedajici na subrenal-
klesy po pfiblizné 15 minutach. Vzestupy TK byly s maxi- i aortu velikosti 67 mm x 58 mm x 45 mm
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Obr. 4 - (A) Normalni nalez na ACS, (B) nevyznamné ztizeni ACD. ACD - arteria coronaria dextra; ACS - arteria coronaria sinistra.

mem az 190/100 mm Hg a po podani malé davky nitratd
nasledoval vyrazny pokles s minimem az 70/30 mm Hg.
Pacient byl naddle jiz bez bolesti na hrudi a koronarogra-
fie byla odlozena. Echokardiografie prokazala lehkou sy-
stolickou dysfunkci levé komory s ejek¢ni frakci odhadem
45 %, tézkou hypokinezi hrotu a hyperkinezi bazalnich
segmentd (obr. 2A, 2B). Ve vecernich hodinach tyZz den
viak doslo ke zvyraznéni bolesti bficha. Bylo vysloveno
podezieni na disekci aorty nebo plicni embolii a provede-
na CT angiografie plic a bficha. Disekci ani plicni embo-
lii CT vysetfeni neprokazalo, prekvapivym nalezem vsak
byla solidni ovoidni expanze velikosti 67 mm vlevo pa-
raaortalné subrenalné s podezienim na retroperitonedlni
tumor (obr. 3). Byla doplnéna selektivni koronarografie
(SKG) bez prukazu vyznamné stenézy na véncitych tep-
nach (obr. 4A, 4B).

Pro diagnézu tako-tsubo kardiomyopatie a suspektni-
ho endokrinné aktivniho tumoru byl domluven preklad
na specializované pracovisté (lll. interni klinika 1. LF UK
a VFN v Praze ). V dal$im prdbéhu byl pacient jiz hemo-
dynamicky stabilni, s regresi dusnosti a byl pfeveden na
peroralni terapii. Pfed prekladem byly nasazeny o, -blo-
katory. Pacient dodatecné priznal deset let silné poceni
nezdvisle na ndmaze a dlouhodobé bolesti zad [é¢ené
ambulantné jako vertebrogenni algicky syndrom.

Pro podezieni na funkéni extraadrendlni feochromo-
cytom byly zméreny koncentrace metanefrinu, norme-
tanefrinu a chromograninu, které vykazovaly zvysené
hodnoty. Doplnéné PET/CT s podanim 18-FDG prokazalo
suspektni paragangliom jako cystoidni formaci v levém
retroperitoneu, misty se zvySenou akumulaci FDG. Me-
tastazy prokazany nebyly.

Za mésic byla provedena exstirpace podezielého loZis-
ka s nekomplikovanym prtbéhem. Dle biopsie se jednalo
o stfedné diferencovany paragangliom, GAPP score 6/10,
dle WHO pT2, NO, MO. Po chirurgickém odnéti tumoru
doslo k normalizaci hodnot krevniho tlaku, glykemii,

hodnot metanefrinl i jejich metabolitd a chromograni-
nu. Doslo i k upravé hodnoty glykemii a krevniho tlaku
ovéreného 24hodinovou monitoraci. Byla proto vysazena
nejen perordlni antidiabetika, ale i antihypertenziva. PrFi
provedené kontrolni echokardiografii doslo k reverzibili-
té funkce i regiondlni kinetiky levé komory srdecni.

Diskuse

Diagndza stresové kardiomyopatie je casto zavadeéjici pro
klinicky obraz imitujici akutni koronarni syndrom.

NejcastéjSimi klinickymi projevy tako-tsubo kardio-
myopatie jsou bolesti na hrudi, dusnost a pre/synkopa.
K nejzavaznéjsim patfi pak hypotenze, bradyarytmie i
tachyarytmie vcetné komorové tachykardie ¢i fibrilace
komor. Stav mGze vyustit az do kardiogenniho soku nebo
je jeho prvnim projevem nahla smrt. K Soku muze prispét
i obstrukce vytokového traktu LK (LVOT) vyvolana bazalni
hyperkinezi levé komory a mize zpUGsobit zavaznou mit-
ralni regurgitaci. Dal$im projevem mdze byt i cévni moz-
kovéa prihoda na podkladé mozného trombu lokalizova-
ného v hrotové casti levé komory.>™

Laboratorné prokazujeme normalni nebo mirné zvyse-
né hodnoty kreatinkindzy a niz3i vrcholové koncentrace
troponinu, které viak nekoreluji s rozsahem poruchy ki-
netiky. Naopak koncentrace natriuretickych peptida ve
srovnani s akutnim koronarnim syndromem (AKS) jsou
vysoké.>

Selektivni koronarografie (SKG) s ventrikulografii pa-
tfi mezi zlaté standardy. Vysetfenim byva vyloucena vy-
znamna stendéza nebo okluze véncitych tepen. Nicméné
u 15,3 % pacientd koronarni postizeni byva.®

Echokardiografie prokazuje poruchy kinetiky, nejcas-
téji rozsdhlou akinezi az dyskinezi hrotu a hyperkinezi
bazalnich partii. Z rozsdhlych prizkum{ mezindrodniho
registru tako-tsubo, konsorcia 26 center v Evropé a ve



92

Tako-tsubo kardiomyopatie indukovana paragangliomem

Spojenych statech americkych, které se zabyva touto pro-
blematikou, je uvddéna prdmérna vstupni ejekéni frakce
levé komory 41 %.> Ac alternativni ndzev ,apikdIni ba-
lonovy syndrom” odkazuje na nejcastéjsi formu, dnes jiz
vime, Ze se setkavame i se zcela variabilnimi typy. Pfeva-
zujici apikalni formy jsou pfitomny u 82 % pacientl dle
International Takotsubo Registry.> Méné casté formy, aty-
pické, jsou pak midventrikuldrni typ s akinezi stfedni ¢asti
komory s hyperkontraktilitou hrotu, reverzni typ neboli
bazalni ¢i invertovany s akinezi bazalnich segmentd a hy-
perkontraktilitou hrotu a fokalni s izolovanou dysfunkci
urcitého segmentu. Vzacny je typ globalni.>'

V nasi kazuistice bylo vzhledem k zna¢né rozmanité-
mu klinickému obrazu zprvu obtizné vyslovit jasnou dia-
gndézu. Abnormdlni EKG u pacientl se stresovou kardio-
myopatii neni zadnou vyjimkou. Casto byvaji pfitomny
denivelace Useku ST, spiSe charakteru elevaci, méné ¢asto
deprese i inverze vin T jako v nasem ptipadé. Byva pro-
dlouzen interval QT, mlzZou se vyskytovat i kmity Q. Nor-
malni EKG je spise vyjimkou."

Od roku 2003 byla snaha vytvofit fadu kritérii usnad-
fujici diagnostiku. Nejznaméjsi byla doporuceni Mayo
Clinic,?>2® ktera byla uzivana od roku 2004 a dale modi-
fikovana v roce 2008, jejichz praktické uzivani se uplat-
novalo nejvic. Nazory na jejich klinické vyuzivani v praxi
byly mezi lékafi rozpoluplné.’® Mezindrodnim registrem
tako-tsubo byla neddvno uvedena tzv. diagnosticka krité-
ria InterTAK." Vyznacuji se vysokou specificitou, nicméné
i jejich nizké skére neznamena 100% vylouceni a naopak
maximalni pocet bodl nepotvrzuje diagnézu. Obsahu-
je sedm poloZzek ohodnocenych rdznym poctem bodu:
Zenské pohlavi, emocionalni a fyzicky stres, psychiatric-
ka nebo neurologickd porucha, prodlouzeny interval QTc
a nepfitomnost depresi Useku ST. Vylucujicim kritériem
jiz zde neni intrakranidlni krvaceni ani feochromocytom/
paragangliom. Naopak jsou oznacovany jako jeden ze
spoustécl. Skore slouzi predevsim k rozhodnuti, zda pro-
vést SKG.

Jen ¢ast paragangliomi se projevuje klasickou triddou
(palpitace, bolesti hlavy a poceni). Casté&jsi je dominantné
paroxysmalni arteridlni hypertenze, v pfipadé produk-
ce dopaminu i hypotenze, dale dusnost, bledost, bolest
z utlakd okolnich organ(, leukocytéza ¢i hyperglykemie.

Diagnostika paragangliomt dnes spociva nejprve v mé-
feni katecholamind/adrenalinu, noradrenalinu a dopami-
nu a jejich metabolitd (metanefrinu a normetanerinu)
v 24hodinovém sbéru moci a v krvi. Castéji se stanovuje
hodnota jejich metabolitl, protoZze hodnota adrenalinu
a noradrenalinu mGze byt falesné zvysend v dusledku
prozitého stresu ¢i fyzické aktivity. Doporucuje se upred-
nostrhovat odbér plazmatickych koncentraci, jelikoz kon-
centrace metanefrini v moc¢i mlze byt falesné zvysena
v dlsledku uzivani mnoha lékd, hlavné antipsychotik. Fa-
le$na pozitivita je obecné udavana asi ve 20 % pfiipadud.?

Po biochemickém testovani je doporucovdno doplné-
ni CT vySetfeni ¢i magnetické rezonance (MR) k lokalizaci
nadoru. V nasem pfiipadé byl nador zjistén nahodné, coz
neni vyjimkou. Udava se, Ze tfetina az polovina téchto tu-
moru je diagnostikovana nahodné,?" a 0,05-1 % dokonce
az pfi pitvé. K prakazu metastaz je nejvyhodnéjsi pouziti
18F-fluorodeoxyglukézové pozitronové emisni tomogra-
fie (FDG-PET).??

Zakladem lécby paragangliomu je chirurgické odstra-
néni tumoru, a to i v pfipadé malignity vzhledem k lokal-
nimu riziku utla¢ovani okolnich struktur. Pro riziko adre-
ndlni krize béhem operace je dva tydny prfed vykonem
indikovana pfiprava a,-blokatory a poté beta-blokatory,
coz zabranuje riziku hypertenzni krize pfi iritaci tumoru
béhem vykonu. V pfipadé nemoznosti chirurgické exstir-
pace tumoru je provddéna radioterapie.

Metastatické postizeni je u parangliomu pomérné
vzacné. Udava se predevsim postizeni lymfatickych uzlin,
kosti, jater a plic. O pouziti radiofrekvencni ablace, kryo-
ablace a perkutanni injekce ethanolu bylo zatim publi-
kovano jen omezené mnozstvi studii.?*?* Vysledky zatim
svédci pro pozitivni pfinos téchto vykond. Doslo tak ke
snizeni projevd prebytku katecholaminl, ustupu bolesti
spojenych s metastazami, zastaveni lokalniho Sifeni tu-
moru ¢i progresi kostnich, bfisnich a panevnich metastaz.

Zaver

Tako-tsubo kardiomyopatie je méné casté onemocné-
ni myokardu, jehoz prijeti jako reverzibilni formy bylo
zpocatku kontroverzni. Diky neustalé Upravé diagnos-
tickych kritérii a progresivnimu vyvoji oboru kardiologie
jak v laboratornich, tak v diagnostickych metodach a v je-
jich dostupnosti se pocet pacientd s timto onemocnénim
znékolikanasobil. V pfipadé kardiomyopatie indukované
nadory s produkci vazoaktivnich katecholamint je tfeba
Casto velmi dUsledné diagnostiky a multioborové spolu-
prace. Paragangliomy zUstdavaji casto nahodné zjisténymi
tumory. Jejich klinické projevy viak mohou vyvolat dia-
gnostické rozpaky a pfi pozdnim nélezu mit fatalni na-
sledky.

Prohlaseni autorii o mozném stretu zajmu
Zadny stiet zajma.
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