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Poruchy autonomni funkce srdce asociované s komorovymi extrasystolami (KES) jsou Casto spojeny se snize-
nim ejek¢ni frakce a se zvysenou kardiovaskularni morbiditou a mortalitou. Standardni zobrazovaci techniky
jako magneticka rezonance srdce (CMR) a koronarni angiografie zajistuji vylouceni jinych pfi¢in komorovych
extrasystol jako ischemie a neischemické fibrézy myokardu, ale nejsou schopny zobrazit naruseni autonom-
niho nervového systému srdce. Toto Ize studovat pomoci scintigrafie myokardu (SPECT) s pouzitim '2|-meta-
jodbenzylguanidinu (MIBG). Vysetfili jsme pilotni soubor Sesti pacientd, z nichz u tii pacientl byla zjisténa
porucha v adrenergni inervaci myokardu levé komory, a ty prezentujeme jako kazuistiky.
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ABSTRACT

Disturbances of autonomic function in the heart associated with premature ventricular complexes (PVC) are
associated with a decrease in ejection fraction as well as increased cardiac morbidity and mortality.
Standard imaging techniques such as cMRI and coronary angiography secure the exclusion of other causes
of PVC as ischemia and progressive fibrosis. These methods are not suitable for cardiac autonomic nervous
system imaging and can't describe the cause of related PVCs.

This may be described by '#I-metaiodobenzylguanidine (MIBG) scintigraphy. We examined a pilot group of
6 patients, in which 3 individuals presented a disorder in the adrenergic innervation of the left ventricular
myocardium and we present these as case reports.

Uvod

Nejcastéji jsou KES asociovany s vyskytem setrvalé ko-
morové tachykardie,® zejména v ndvaznosti na ischemické

Komorové extrasystoly (KES) jsou v nékterych pripadech
spojeny s reverzibilnim snizenim ejekéni frakce'?3 a se zvy-
$enou kardiovaskularni morbiditou a mortalitou.? Proto
jsou dle aktualnich guidelines® KES indikovany k abla¢ni-
mu feseni v pfipadé plvodu ve vytokovém traktu pravé
komory (RVOT) ¢i k farmakologickému postupu a nasled-
né ablaci v ostatnich pfipadech.

postizeni.” Pfi absenci strukturalniho onemocnéni srdce ¢i
absenci genetické kanalopatie jsou KES popisovany jako
idiopatické. Vétsina KES ma pUvod ve vytokovém traktu
komor (70 %) se zvazovanym pUvodem v embryondlnim
vyvoji,® z vytokovych KES vétsina (80 %) pochazi z oblas-
ti pravé komory (RVOT). Az 30 % KES vsak z vytokovych
traktl nepochazi a poloha jejich zdroje je jednim z predik-
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tord kardiomyopatie indukované KES.® Pro jejich mecha-
nismus neni aplikovatelna vyse zminéna embryonalni te-
orie. Role autonomniho nervového systému v indukci KES
neni uspokojivé objasnéna, aktivné jsou viak vyuzivany
farmakologické pfistupy blokujici a- a B-adrenoreceptory
a chirurgicka ¢i katétrova sympatikotomie snizuji inciden-
ci komorovych arytmii u dédi¢nych syndrom{, jako je syn-
drom dlouhého intervalu QT (long QT)”' ¢i polymorfni
komorova tachykardie.® Echokardiografie, selektivni ko-
ronarni angiografie (SKG) a magneticka rezonance srdce
(CMR) jsou zakladnimi kameny algoritmu vylouceni struk-
turdlnich pficin indukujicich KES.* CMR poddava zasadni
informace ohledné kvantifikace fibrézy, charakteru jizvy
a jeji distribuce.”'*CMR umozriuje vylouceni jinych pFicin
komorovych extrasystol, jako jsou ischemické zmény myo-
kardu, progresivni fibréza ¢i lipidova prestavba. V algorit-
mu vylouceni ischemické priciny KES ma vysetfeni perfuze
myokardu pomoci SPECT ulohu u nizké aZ stfedni pred-
testové pravdépodobnosti ischemické choroby srde¢ni.'
Doposud nejsou k dispozici studie o komorové extrasy-
stolii, ktera pochazi z naruseni autonomniho nervového
systému srdce.' Tyto arytmie je mozné diagnostikovat
pomoci MIBG scintigrafie myokardu, obdobné jako u se-
trvalych komorovych tachykardii (KT).">1®

Pouziti MIBG k vySetfeni adrenergni inervace srdce bylo
poprvé popsano v roce 1979." Jedna se o analog noradre-
nalinu (NA), NA je za normalnich podminek syntetizovan
z tyrozinu a uloZen v presynaptickém zakonceni. V reak-
ci na stimulaci autonomniho nervu je NA uvolnén do sy-
naptického prostoru a interaguje s postsynaptickymi a-,
B,- a B,receptory.” Kontrola a ukonceni tohoto ucinku
jsou fizeny zpétnym vychytavanim NA do presynaptického
zakonceni a jeho katabolickym odbourdnim.” Guanetidin
jako falesny analog NA oznaceny radioaktivnim jédem
23] je rovnéz uvolnén do synaptické Stérbiny a nasledné
zpétné vychytavan, avsak nepodléha odbourdvani a mlze
byt zobrazen pomoci gamakamery. Prlikaz dostatecné
akumulace MIBG ukazuje na neporusenou adrenergni
inervaci myokardu a spravnou funkci zpétného transportu
NA.2° Samotné vysetreni se provadi po predchozi pfipravé
pacienta blokadou stitné Zlazy jodidem draselnym, jodic-
nanem draselnym, Lugolovym roztokem nebo chlorista-
nem draselnym, se kterou se zacind 24-48 h pred aplikaci
MIBG a trva nejméné tfi dny. PFi pouziti jodovych pfiprav-
ka je tfreba davka odpovidajici 100 mg jédu na den. Déle
je nutné pred vysetfenim vysadit nékteré léky — betabloka-
tory, sympatomimetika (napf. terbutalin, fenoterol apod.)
a blokatory kalciovych kanalt minimalné 24 h, dale rovnéz
néktera antipsychotika a tricyklickd antidepresiva, ktera
mohou interferovat s uptakem MIBG. Samotna aplikace
MIBG probihd pomalu intravenézné (po dobu nékolika
minut) za monitorace elektrokardiogramu (EKG) a krevni-
ho tlaku (TK). Za 15 minut od aplikaci probiha nahravani
Casnych scant, po pfiblizné ¢tyfech hodinach se nahravaji
odloZené scany. Pfi pouZiti klasické gamakamery je mozné
zobrazeni jak planarni (napf. ke stanoveni poméru vychy-
tdvani v srdci a v mediastinu), tak zobrazeni tomografické
(SPECT), na dedikovanych kardiologickych kamerach s kad-
mium-zinek-telluridovymi detektory (CZT) se provadi pou-
ze SPECT zobrazeni, na kterém se da prehledné hodnotit
zavaznost a lokalizace defektl adrenergni inervace. Abla¢-
ni ovlivnéni sympatického nervového systému je zkoumsa-

no jiz v oblasti srde¢niho selhdni (HF).2' Abla¢ni feseni KES
mimo vytokovy trakt ma nadale suboptimalni vysledky,
k jejich zlepseni je vyuzivan napftiklad diurnalni index.??

Tato pilotni studie méla zkoumat vztah mezi abnor-
malitami komorové sympatické inervace vymezené scinti-
grafickym zobrazenim pomoci radiofarmaka MIBG a KES
u pacientl s normalnim srdcem bez dysfunkce levé komo-
ry a/nebo ischemie (pfedchozi infarkt myokardu).

Metodika

Do této pilotni studie bylo zafazeno celkem Sest pacien-
0, ktefi podstoupili zakladni vySetfeni — klidové EKG, 24h
holterovské monitorovani EKG s vyhodnocenim poctu
KES a transtorakalni echokardiografii.

Pomoci CMR byly hodnoceny srdecni objemy, ejekcni
frakce, potencialni arytmogenni fokus, jakym je lipoma-
téza myokardu nebo fokalni fibréza.

Pacienti dale podstoupili vy3etfeni pomoci scintigra-
fie myokardu (SPECT) s MIBG (podana aktivita 110-150
MBq). Snimky SPECT byly ziskany patnact minut (brzké)
a Ctyfi hodiny (pozdni) po podani radiofarmaka. Poruchy
sympatické inervace byly hodnoceny pomoci 17 segmen-
tovych poldrnich map. Vysledky zobrazovacich metod
byly srovndny s invazivnim hodnocenim arytmogenniho
substratu z elektrofyziologického vysetieni (EFV).

Vysledky

U dvou pacientl SPECT neprokdzal poruchu adrenergni
inervace myokardu (nebyla pfitomna porucha akumulace
MIBG). U jednoho pacienta byla pfitomna vyrazna extra-
kardialni aktivita a SPECT vysetieni bylo nehodnotitelné.

Poruchy adrenergni inervace myokardu byly zjistény
u tfi pacientd, bez morfologického korelatu v myokardu.

Kazuistika |

Dvaasedmdesatilety muz, anamnesticky palpitace, sledo-
van s mnohocetnymi KES (celkem 46 473 za 24 h), echo-
kardiograficky dobra systolicka funkce LK, bez poruchy
kinetiky, bez vyznamné chlopenni vady. Pacient podstou-

Obr. 1- CMR: Morfologicka sekvence pozdniho syceni v ¢tyfdutino-
vé projekci bez detekce jizvy ci fibrézy myokardu. CMR - magnetic-
ka rezonance srdce.
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Obr. 2 - Vysetieni adrenergni inervace myokardu pomoci SPECT s aplikaci '2I-MIBG:
Porucha adrenergni inervace inferoseptalné (na obrazku znazornéné zelenou barvou).'?I-MIBG - '?|-metajod-
benzylguanidin; SPECT - scintigrafie myokardu.

Obr. 3 - Elektrofyziologické vysetieni: Arytmogenni Obr. 4 - CMR: Morfologicka sekvence pozdniho syceni
loZisko (na obrazku znazornéné jako cervené tecky) v LVOT projekci bez detekce jizvy ¢i fibrozy myokardu.
v bazalni ¢asti mezikomorového septa CMR - magnetickd rezonance srdce.

Antenor

Antenior

Lateral

Obr. 5 - Vysetieni adrenergni inervace myokardu pomoci SPECT s aplikaci '2I-MIBG: Porucha adrenergni inerva-

ce v bazalni casti dolni stény. (Porucha akumulace MIBG na obrazku znazornéna zelenou barvou.)
13]-MIBG - '2I-metajodbenzylguanidin.
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pil SKG, kterd byla bez vyznamnych sten6z korondarnich
arterii. Nasledné doplnéno CMR s vysledkem dobré cel-
kové i segmentarni systolické funkce nezvétsené levé ko-
mory (obr. 1), bez detekce edému, lipomatodzy ¢i fibrozy
myokardu. Nésledné na SPECT myokardu zobrazena po-
rucha adrenergni inervace dolni stény levé komory (obr.
2). Elektrofyziologické vysetfeni prokazalo komorové
extrasystoly dvou morfologii z bazalni oblasti septa levé
komory (LK) a pravé komory (PK). Nasledné byla prove-
dena radiofrekvecni ablace (RFA) v PK i LK s eliminaci jed-
né morfologie KES (obr. 3). Po mésici se pacient dostavil
k ambulantni kontrole, na kontrolnim 24hodinovém EKG
holterovském monitorovani bylo zachyceno 6 657 KES, coz
predstavuje pokles poctu KES o 85,7 % oproti vstupnimu
poctu KES pred RFA. Subjektivné doslo u pacienta také ke
zlepseni klinického stavu, nyni je pacient bez palpitaci.

Kazuistika Il

Sedmdesatilety pacient doSetfovan pro namahovou dus-
nost, echokardiograficky zjisténa dyskineze baze septa
LK s pfechodem na ¢ast dolni stény, ejekéni frakci (EF LK)
50 %, koronarograficky ale véncité tepny zUstavaji bez

stendz. Pfi 24h holterovském monitorovani EKG byl zachyt
velmi ¢etné polytopni komorové extrasystoly (16 696 za
24 h) a kratkych béht nesetrvalé komorové tachykardie
(NSKT). Magnetické vysetieni srdce bylo bez detekce jizvy,
fibrézy ¢i edému myokardu (obr. 4). Na SPECT myokardu
byl pfitomen vypadek akumulace MIBG v bazalni ¢asti dol-
ni stény (obr. 5) v korelaci s poruchou kinetiky popsané
echokardiograficky. Pacient podstoupil elektrofyziologic-
ké vysetfeni, které potvrdilo arytmogenni lozisko v téze
lokalizaci, tedy v oblasti dolni stény a septa LK. Nasledné
bylo pfistoupeno k radiofrekvencni ablaci s vymizenim
klinickych KES (obr. 6). Pfi ambulantni kontrole po mésici
pacient udava Ustup dusnosti, echokardiograficky dochazi
ke zlepseni systolické funkce LK na 60 % a dle kontrolni
24hodinové holterovské monitorace EKG dochazi k celko-
vé redukci poctu KES (z témér 17 tisic KES, které byly pfi-
tomny vstupné, na 7 780 KES za 24 hodin).

Kazuistika Il

Osmasedmdesatilety pacient s namahovou dusnosti,
echokardiograficky systolickd funkce LK 55 %, koronarni
tepny bez vyznamnych stenéz, CMR s nalezem diskrétni-

Obr. 6 - Elektrofyziologické vysetieni: Arytmo-
genni loZisko (na obrazku cervena tecka) v oblasti
dolni stény LK v tésné blizkosti anulu

Obr. 7 - CMR: Morfologicka sekvence pozdniho syceni v kratké ose
s nalezem diskrétniho pozdniho syceni intramuralné v oblasti spod-
ni ¢asti septa. CMR - magneticka rezonance srdce.

Obr. 8 - Vysetieni adrenergni inervace myokardu pomoci SPECT s aplikaci 'I-MIBG: Porucha adrenergni
inervace ve vétsi casti dolni stény a v bazalni poloviné lateralni stény (na obrazku znazornéné zluté
zelenou barvou).'?-MIBG - '#|-metajodbenzylguanidin; SPECT - scintigrafie myokardu.
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Obr. 9 - Elektrofyziologické vysetieni: Arytmogenni lozisko (na ob-
razku znazornéné jako cervené tecky) na predni sténé a v lateral-
nim LVOT. LVOT - vytokovy trakt levé komory.

ho pozdniho syceni intramurdlné v oblasti spodni &asti
septa, jinak bez dalsich loziskovych zmén (obr. 7). Pfi hol-
terovském monitorovani EKG doslo k zachytu az 18 613
KES za 24 hodin. Na SPECT myokardu byl pfitomen vy-
padek akumulace MIBG ve vétsi ¢asti dolni stény a v ba-
zalni poloviné laterdlni stény (obr. 8). Bylo provedeno
EFV s nalezem komorové extrasystolie vice morfologii
v oblasti dolni stény, predni stény a v anterolateralnim
vytokovém traktu levé komory (LVOT) pod aortalni ch-
lopni (obr. 9). Pfistoupili jsme k radiofrekven¢ni ablaci,
po které dochazi k vyrazné redukci poctu KES. Po tfech
mésicich pfi ambulantni kontrole pacient udava regresi
dusnosti, dle kontrolniho holterovského monitorovani
EKG doslo k redukci celkového poc¢tu KES na 14 000 za
24 hodin.

Diskuse

Kardiomyopatie souvisejici s vyskytem KES zUstava ve sti-
nu Zivot ohrozujicich setrvalych komorovych tachykardii
se strukturalnim, ischemickym ptdvodem a geneticky pod-
minénych onemocnéni typu arytmogenni dysplazie pravé
komory nebo syndrom Brugadovych.?

Dlouhodobé ovlivnéni poctu KES je prokazatelné do-
sazeno katetrizac¢ni ablaci v RVOT ¢i levostrannych fascik-
lech a zohlednéno v doporuceni evropskych i americkych
odbornych spole¢nosti.?* Farmakologicky postup mé vy-
znamnou roli mimo tyto oblasti, zejména vzhledem k he-
terogennim vysledkm ablacnich strategii a nevyjasnéné
patofyziologii. Ablacni feSeni KES mimo vytokovy trakt
ma nadale suboptimalni vysledky, k jejich zlepseni je vy-
uzivan napfiklad diurndlni index.?

Jednim z mechanism vzniku KES jsou zmény aktivity
sympatiku a parasympatiku.?>-?

Studie jsou viak limitovany na pfitomnost struktural-
niho onemocnéni ¢i setrvalych komorovych tachykardii.
Zobrazovéani srde¢niho sympatiku?® a jeho ovlivnéni
ablaci je zkoumano jiz v oblasti HF.2' MIBG zobrazo-
vani u HF umoznuje stratifikaci rizika pred implantaci
ICD* a predikuje komorové arytmie u pacientd s im-

plantabilnim kardioverterem-defibrilatorem (ICD).3°
MIBG muze byt hodnocen planarnim i tomografickym
zobrazenim, a je tak vhodny k rozliSeni regionalnich
zmén v sympatické inervaci. Je tak mozné identifikovat
mista s béZné nezobrazenymi strukturdlnimi zménami
(s pomoci echokardiografie, CMR apod.), ale byt i ndpo-
mocni v odhaleni potencialné arytmogennich oblasti.
Je obecné zndmo, Ze pacienti s diabetes mellitus (DM)
maji casto diabetickou autonomni neuropatii, kterd
zvySuje jejich morbiditu a mortalitu. U diabetikd byla
prokdzana signifikantni redukce vychytdvani MIBG,
tedy s nejvétsi pravdépodobnosti na zakladé auto-
nomni dysfunkce, a u diabetikd s némou ischemii byla
pfitomna difuzni abnormalita vychytavani MIBIG, coz
také souvisi se sympatickou denervaci a poruchou vni-
mani bolesti.>' Existuji prace, které naznacuji, ze MIBG
scintigrafie by mohla byt uzite¢nd pro predikci srdec-
nich pfihod a dlouhodobé mortality u pacientt s DM.32
Vyhodou muze byt, Ze porucha akumulace MIBIG je
pfitomna jiz v ranych stadiich diabetické neuropatie.®
Mame tedy k dispozici publikace, které se vénuji zobra-
zovani autonomni dysfunkce v oblasti srde¢niho selha-
ni,?' taktéz existuji prace, které naznacuji, ze MIBG scin-
tigrafie by mohla byt uzite¢nd pro predikci srdecnich
pfihod a dlouhodobé mortality u pacientld s DM, ale
doposud nemame préce, které by zkoumaly poruchu
sympatické inervace u pacientl s idiopatickymi KES.
Zde jsme predlozili sadu kazuistik z oblasti idiopatic-
kymi KES, kde doposud Zadnd publikace souvislost se
sympatickou inervaci nezkoumala, a tuto moznost pla-
nujeme déle rozvést a zaradit vice pacientd.

Zaveér

U casti pacientd s normalnim srdcem a ¢etnymi mono-
morfnimi KES je pomoci vySetfeni SPECT s aplikaci MIBG
zjisténa porucha adrenergni inervace myokardu levé ko-
mory korelujici s lokalizaci arytmie dle elektrofyziologic-
kého vysetreni. Klinicky vyznam je tfeba ovéfit v navazu-
jici studii.

Prohlaseni autorli o mozném stretu zajmu
Autofi prohlasuji, Ze nemaji stfet zajma.
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