SDELENI Z PRAXE

NEFARMAKOLOGICKA LECBA HYPERTROFICKE KARDIOMYOPATIE:
JE IMPLANTACE PACEMAKERU PREZITEK Z MINULEHO TISICILETI
NEBO STALE CENNA LECEBNA STRATEGIE?

MUDr. Tomas Mraz, prof. MUDr. Jan Lukl, CSc.
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Na kazuistickém sdéleni je popsan postup pri 1éCb€ ne-
mocné s hypertrofickou obstrukéni kardiomyopatii a pro-
vedeno srovnani soucasnych poznatkli o mozZnostech a
vysledcich nefarmakologické 1é¢by tohoto zavazného one-

mocnéni.

Popis pripadu

Nemocna A. V. (1976) byla poprvé vyset-
fena na nasi klinice v fijnu 99 pro nahle
vzniklou intenzivni du$nost, bolest na hrudi,
palpitace a vertigo. Na elektrokardiogramu
byla zachycena fascikularni komorova tachy-
kardie o frekvenci 160/min tvaru bloku pra-
vého raménka Tawarova (RBBB) (obrazek 1),
ktera byla vertovana aplikaci 1 ampule vera-
pamilu iv. na sinusovy rytmus (obrazek 2).
I mimo tuto akutni ataku nemocna pfiznava-
la nizkou toleranci namahy, dusnost a cel-
kovou slabost s ulevou v klidu (funkéni
trida NYHA III). Echokardiografii byla zjis-
té€na hypertroficka obstrukéni kardiomyopa-
tie (HoKMP) s diftzni hypertrofii svaloviny
levé komory, nejvice vyjadienou v hrotu, a
klidovy gradient ve vytokovém traktu levé ko-
mory (LVOTG) 80 mmHg, po provokaci (nit-
roglycerin, Valsalviiv manévr, n€kolik diept)
az 120 mmHg. Pfi zatéZové ergometrii byla
reproducibilné pii 80 W vyvolatelna klinicka
komorova tachykardie, vZdy byla ukoncena
i. v. verapamilem. Pacientce jsme nasadili pe-
roraln€ 240 mg verapamilu denné, pfi této te-
rapii na ergometrii nebyla vyvolana komoro-
va tachykardie, test byl ukonéen pfi 95 W
pro dusnost a subjektivni maximum, na echo-
kardiografii klidovy gradient mirné klesl na
65 mmHg. Nemocna byla propusténa domii,
nicméné jiz po 3 dnech byla rehospitalizova-
na pro pretrvavajici symptomatologii slabost,
unavnost a duSnost pfi malé namaze s poci-
tem tihy na prsou. Pacientka netolerovala po-
kusy o zvyseni davek verapamilu ani o prida-
ni betablokatoru; i kdyZz LVOTG klesal ke
30 mmHg, byla pfitomna tézka symptomatic-
ka hypotenze a pri vysSich davkach verapami-
Iu navic nepfijemné otoky nohou. Tim jsme
podle naseho nazoru vycCerpali moznosti far-
makologické terapie a v prosinci 1999 jsme
nemocné zavedli do¢asnou stimulaci jako te-
rapeuticky test pfed eventualni trvalou kar-

diostimulaci. Za pomoci echokardiografie jsme optimali-
zovali atrioventrikularni (AV) zpozdéni (delay), nejmensi
LVOTG byl naméren pii 50 msec, kdy byl 30 mmHg, po
provokaci 66 mmHg. Nemocna vSak subjektivné zadné
zlepsSeni nepocitovala, podle ergometrie byla pracovni tole-
rance 80 W. Opét jsme zkusili zvysit davky 1€k, klidovy

Obrazek 1. Komorova tachykardie tvaru RBBB

[ y— - imwr
e
ke T i
- e L
| T
- T IHT
2 iy g
|4 Lo LTI !
= gt 4
R ET. Rkl E
] i . g A ] -
[* ki1 s L . W _"'..
| e s P e Al L e
" ] [}
i J | o I |
- e | g i I i
|
| Noalmad b odlgtb] o [ :
{ | g et o g
L} ¥ [}
; [ PR R AR AT EP R |
|, e | - i i R B | Rl B W B R
St P T -
1} | % 1
b ! L
~_|'|._ 3 i L J1 419 1 o I
dof, P Il el L g
i | |
e L Ll g e Y R PR LT L
1 1 |
1
Obrazek 2. Sinusovy rytmus
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gradient jsme tim snizili az na 16 mmHg, ale pacientka
tuto IéCbu opét netolerovala. Provedli jsme i koronarogra-
fii, abychom zjistili poméry v koronarnim fecisti, protoze
jsme povazovali provedeni perkutanni transluminarni al-
koholové ablace hypertrofického septa (PTSMA) za alter-
nativni terapeutickou moznost. Z ramus ventricularis ante-
rior (RIA) odstupovali dvé dosti velké septalni vétve a ten-
to obraz v nas vyvolaval obavy, Ze by po PTSMA mohla
vzniknout nekroza pfili§ rozsahlé oblasti myokardu. Pro-
to i s védomim minimalniho efektu do¢asné stimulace na
symptomy nemocné, ale s prokdzanym jasnym sniZzenim
LVOTG, jsme indikovali implantaci trvalého DDD pace-
makeru. Vykon byl proveden v lednu 2000. Nemocna v§ak
zustala nadale symptomaticka, sviij zdravotni stav i s od-
stupem tfi mésicli po implantaci hodnotila jako stejny ve
srovnani s pfedimplantacnim obdobim. LVOTG zistaval
stacionarni kolem 30 mmHg. Ani pokusy vyménit kalcio-
vy blokator za beta-blokator (20 mg betaxololu) nevedly
k ustupu symptomil pacientky. Proto jsme nemocnou indi-
kovali k provedeni PTSMA. Vykon byl bez komplikaci pro-
veden v listopadu 2000 v Motolské nemocnici, do prvni
septalni vétve za echokardiografické kontroly s pouZzitim
kontrastni latky byly aplikovany 2 ml 96 % ethylalkoholu.
Od provedeného vykonu je trvale na echokardiografii pfi-
tomna hypokinéza bazalniho segmentu septa s jeho zten-
¢enim (obrazek 3), klidovy LVOTG poklesl na 9 mmHg,
po stimulaci nitroglycerinem na 15 mmHg. Subjektivné se
nemocna po PTSMA citi vyrazn€ 1épe, namahu snasi dob-
fe, prakticky nepocituje namahovou dusnost, rada by za
nékolik mésici oté€hotnéla. Pokracujeme v terapii verapa-
milem 240 mg denné. Na ergometrii 2 mésice po PTSMA
nemocna dosahla 115 W a test ukoncila spiSe pro unavu
nohou nez dusnost. Sviij zdravotni stav nyni celkové hod-
noti velmi dobre.

Diskuze

U pacienti s HOKMP, ktefi jsou pii farmakoterapii na-
dale symptomaticti nebo ktefi tuto 1écbu netoleruji, je in-
dikovana nefarmakologicka terapie. V tivahu v soucasnos-
ti pfichazi na prvnim misté dva zpusoby 1écby: implan-
tace dvoudutinového pacemakeru s nastavenim kratkého
atrioventrikularniho zpozdéni a alkoholova ablace hyper-
trofického septa. DalSimi moZnostmi jsou chirurgicka
myotomie, transplantace srdce a v pripadé arytmickych

Obrazek 3. Ztenceni basélniho segmentu septa (Sipky) pfi srovnani echokardiografického nélezu pred

PTSMA (vlevo) a po PTSMA (vpravo)

komplikaci nefarmakologicka 1é¢ba arytmii a implantace
intrakardialniho defibrilatoru (ICD).

Divodem implantace DDD pacemakeru u HOKMP ne-
ni bradyarytmie, ale potfeba ovlivnit hemodynamickou si-
tuaci pfi kontrakci levé komory. Principem je dosazeni
aktivace svaloviny levé komory z hrotu, ¢imZ se snizi ex-
kurse septa a tim i stupen obstrukce v LVOT. Aby bylo
dosazZeno aktivace levé komory z hrotu, je nutné na pace-
makeru naprogramovat kratky AV interval a soucasné far-
makologicky prodlouZzit spontanni vedeni atrioventrikular-
nim uzlem betablokatory ¢i kalciovymi blokatory (vyjimec-
né je indikovana modifikace vedeni uzlem radiofrekvenc-
nim proudem). V soucasné dobé je jiz k dispozici nékolik
studii, zabyvajicich se efektem implantace pacemakeru
u symptomatickych nemocnych s HOKMP, z nichz nejvétsi
vahu maji tfi randomizované, prospektivni, dvojité slepé
studie. Jedna se o evropsky multicentricky projekt PIC (Pa-
cing in Cardiomyopathy) (1,2) s 83 pacienty, americky pro-
jekt M-PATHY (3) se 48 pacienty a o studii z Mayo klini-
ky s 21 pacienty (4). VSechny mély podobny design. Po
implantaci byli pacienti randomizovani bud’' do aktivniho
(DDD) rezimu s optimalizovanym AV zpozdénim nebo do
neaktivniho (AAI) zplisobu stimulace, pri kterém muze
byt stimulovana pouze sin, komora neni stimulovana vi-
bec a aktivace svaloviny levé komory probiha spontanné
cestou AV uzlu. Po 3 mésicich byly pacientim pacemakery
preprogramovany do opacného rezimu. V obou fazich byla
sledovana kvalita zZivota nemocnych na zakladé jejich sub-
jektivnich potizi a byla méfena fada objektivnich parame-
trii. Vysledky byly dosti rozpacité, pro DDD stimulaci do-
padla nejhtire M-PATHY. V priméru byl LVOTG sice sig-
nifikantné (asi o necelou polovinu) snizen oproti predim-
plantacnim hodnotam u DDD stimulace ve v§ech studiich,
ale mirné snizeni na hranici statistické vyznamnosti bylo
pozorovano i u AAI stimulace. Maximalni pracovni kapa-
cita nebyla zlepSena ani v jedné studii. Ve studii M-PATHY
doslo ke statisticky vyznamnému zlepSeni kvality Zivota i
u neaktivniho AAI rezimu, a rovnéz ve studii PIC se fada
subjektivnich parametrti v aktivni i neaktivni skupin€ na-
vzajem neliSila. Lze tedy predpokladat znacény placebovy
efekt implantace pacemakeru (5), i kdyZ nelze zcela vylou-
¢it, ze implantace i jen pouhych elektrod do pravého srdce
muZe néjakym zplisobem piisobit na kontrakce levé komo-
ry. Jak ve studii PIC, tak M-PATHY z implantace pacema-
keru nejvice profitovali starSi pacienti
(nad 65 let). Vysledky téchto i jinych
studii dale naznacuji, Ze jsou rozdilné
akutni a chronické efekty implantace
pacemakeru na snizeni LVOTG, mezi
nimiZ neni vyznamna korelace. U ¢asti
pacientd gradient po implantaci prud-
ce klesne a zlstava pak stacionarni,
u jinych klesa postupné béhem tydnii,
jsou vSak i pacienti, kterym po po-
¢ateénim poklesu gradient opét narts-
ta. Z téchto diivodd pokusna docasna
DDD stimulace stéZi mize odhadnout
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dlouhodoby efekt trvalé kardiostimulace a nema valny vy-
znam.(6) Souhrné lze fici, Ze alespon mirné zlepSeni sym-
ptomu po implantaci pacemakeru Ize ocekavat asi u polo-
viny pacientt.

Perkutanni transluminarni alkoholova ablace hypertro-
fického septa (PTSMA) byla provedena poprvé dr. Sigwar-
tem v Londyné v Royal Brompton Hospital v roce 1994 a
odhaduje se, Ze do konce roku 2000 jiz byla provedena u vi-
ce nez 1000 pacientii (7,8). Principem metody je umélé
navozeni nekrozy myokardu v subaortalnim hypertrofic-
kém septu instilaci 96% ethanolu. Metodika se 1iSi v rtz-
nych centrech, klasicky nastfik do prvni septalni vétvé
RIA (event. dvou i tfi) byva v posledni dobé casto kon-
trolovan nékterou ze zobrazovacich metod, nejéastéji kon-
trastni echokardiografii (9,10). Tak 1ze intraproceduralné
vybrat vhodnou cilovou septalni vétev k aplikaci ethanolu,
vykon se tim stava efektnéjSi a bezpecné€jsi. LVOTG bez-
prostifedné po PTSMA vyznamné poklesne asi u 90 % pa-
cientli a u 60 % poklesne jesté dale béhem dalSich néko-
lika mésict. ZlepSeni kvality zivota je rovné€Z patrné asi
u 90 % pacientt (11,12). Pfibyva nemocnych, ktefi jsou in-
dikovani k PTSMA pro pretrvavani symptomu po implan-
taci DDD pacemakeru (jako u nasi pacientky). Nejcastéjsi
komplikaci vykonu je vznik trifascikularniho bloku s nut-
nosti implantace pacemakeru, v prvnich souborech se tato
komplikace vyskytla asi u 20 % pacientli, nyni se toto ¢islo
blizi 10 %. Vaznou komplikaci mohou byt maligni komoro-
vé arytmie po uméle navozeném srde¢nim infarktu. Morta-
lita po vykonu se ve velkych souborech pohybuje pod 2 %
a rovnéz ma trvalou tendenci k poklesu.

Dalsi moznosti nefarmakologické 1é¢by, rezervovanou
spiSe pro zvlastni pfipady, je chirurgicka myotomie eventu-
aln€ i s plastikou mitralni chlopné, coz mize byt vyhodné
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Zavér

Na kazuistickém sdéleni je popsan zajimavy postup pri
diagndze a zejména 1€¢bé mladé nemocné s hypertrofickou
obstrukéni kardiomyopatii. Po neuspéchu farmakologické
terapie bylo pfistoupeno k implantaci pacemakeru bez vy-
razného efektu na subjektivni potiZze nemocné, a proto by-
lo indikovano provedeni PTSMA, jehoz vysledek dava ne-
mocné dobrou §anci do Zivota.

Srovnanim piehledi o implantaci pacemakeru PTSMA
se zda, Ze PTSM A ma lepsi vysledky a ma vSechny predpo-
klady stat se metodou volby nefarmakologické 1é¢by u vét-
siny nemocnych s HOKMP, ktefi jsou pii farmakologické
1é¢bé nadale symptomaticti nebo ktefi farmakoterapii neto-
leruji. Vyjimku by mohla tvorit skupina star§ich pacientil,
ktera v pacemakerovych studiich vykazovala z implantace
pacemakeru nejvétsi uzitek. Je pravdépodobné, ze nékteri
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tod, zptsob jejich identifikace je bohuzel zatim nejasny.
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