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Souhrn

Nitrokomorova obstrukce patti k zakladnim patofyziologickym projeviim hypertrofické kardiomyopatie s vyznamnym klinickym dopadem. Proto je ddlezité pfi
vysetfenf po ni aktivné patrat, tfreba i za pomoci pouziti rliznych provokacnich testd. V tomto ¢lanku bychom chtéli shrnout soucasné poznatky o jeji patofyzio-
logii a také o moznostech diagnostiky vcetné pouziti provokacnich testd.
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Pathophysiology and diagnosis of obstruction in hypertrophic cardiomyopathy

Abstract

Intraventricular obstruction is one of the fundamental pathophysiological manifestations of hypertrophic cardiomyopathy with significant clinical impact.
Therefore, it is important to actively search for it during examination, even with the use of various provoking tests. In this article we would like to summarize
current knowledge about its pathophysiology and diagnostic possibilities, including the use of provocative tests.
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Nitrokomorova obstrukce patfi k zakladnim
patofyziologickym projeviim hypertrofické
kardiomyopatie (HCM). Jeji vyznam spo-
¢iva v tom, ze se podili na klinické symp-
tomatologii pacientl s HCM a také predsta-
vuje rizikovy faktor z hlediska jejich prognozy.
Jeji Uspésna eliminace pak vede ke zlepsent
symptomU a podle nékterych udajl také pro-
gnozy u téchto pacientd. Vyskyt je udavan v li-
teratufe v Sirokém rozmezi od 20 do 70 % [1].
Tomu odpovidajf také nase vlastnf data, kdy
byla obstrukce pfitomna u 71 % pacientd vy-
Setfenych ve FN Motol pro HCM [2]. Jeji pre-
valence zavisi na vybéru vysetfovaného sou-
boru a pouziti provokacnich testd. V tomto
¢lanku bychom chtéli shrnout soucasné po-
znatky o jeji patofyziologii a také moznostech
diagnostiky.

Patofyziologie

Samotna obstrukce mdze byt lokalizovéna
jednak ve vytokovém traktu levé komory
(LVOT) a/nebo ve stfednich etdzich levé
komory (LK) — midventrikuldrné. Velmi vzacné

se také vyskytuje ve vytokovém traktu pravé
komory. V LK je obstrukce v LVOT pfiblizné
10x castéjsi. Problematika midventrikuldrnf
obstrukce bude probréna v samostatné ¢asti
¢lanku a nésledujici text se bude vénovat ob-
strukci v LVOT.

Historicky se u ni predpoklddal sfinkterovy
mechanizmus vzniku. Pozdéji na zakladé he-
modynamickych katetrizacnich idajd a echo-
kardiografie byla vytvofena dnes jiz ¢astecné
pfekonand teorie na podkladé Venturiho
efektu. Podle této teorie se na obstrukci podilf
lokdIni podtlak v LVOT, ktery vede k nasavani
predniho cipu mitralni chlopné a jejiho zaves-
ného aparatu. Tato teorie vychdzela z pozoro-
vaného vztahu mezi pfitomnostf systolického
dopredného pohybu mitralni chlopné (SAM),
ktery spociva v priblizeni nebo kontaktu pred-
niho cipu mitrdIni chlopné a bazalni ¢asti septa
LK béhem systoly, a pritomnosti obstrukce [3].

Dnes se predpoklad3, Ze je tento mecha-
nizmus mnohem komplexnéjsi a Venturiho
efekt hraje jen podpUrnou ulohu [4]. Pfedpo-
kladem vzniku obstrukce u HCM je hypertrofie

stén, predevsim mezikomorového septa, ktera
je Casto spojena se zménou tvaru dutiny LK.
Kromé toho jsou oba papildrni svaly posunuty
obvykle vice dopredu, a tak je cely subvalvu-
larni mitralnf zavésny apardt posunut smérem
k LVOT a septu. Navic je soucasné prednf cip
mitralni chlopné u pacientl s HCM prodlou-
Zeny ve srovnani s béZznou populaci, coz vede
k urcité nadbytecnosti zdvésného aparatu. Tyto
podminky vedou k tomu, Ze pfi systole LK do-
chdzi k odklonéni krevniho toku z optimalniho
sméru pro hypertrofii septa a abnormdlni hy-
pertrofické papildrni svaly. Tomuto odkloné-
nému toku se do cesty stavi zavésny aparat
pfedniho cipu a samotny zvétseny predni
cip. Tyto struktury jsou pak nasledné krevnim
proudem tlaceny smérem k septu, pficemz
cely LVOT se zaroven zuzuje. Akcelerace pri-
toku pfi vznikajicim zuzovani Usti pak tuto si-
tuaci déle zhorsuje. Tento mechanizmus zjed-
nodusené pfipomina,zavirani dvefi v privanu’.
Svij vliv na to maze mit také Uhel, ktery svira
osa LK a aorty, kdy pacienti s obstrukci maji
tento Uhel mens3i nez bez obstrukce [5]. Ten by
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Obr. 1. Systolicky dopredny pohyb predniho cipu mitralni
chlopné u pacienta s HCM v parasternalni projekci na dlouhou
osu (Sipka oznacuje misto dotyku predniho cipu mitralni chlopné
a septa béhem systoly).

také mohl byt pficinou vzniku obstrukce u star-
sich pacientd s tzv. septum sigmoideum, kteff
jinak maji hypertrofii LK jen mirnou a zachyt
sarkomerickych mutaci (jako pficiny HCM) je
u nich nizky.

Mechanizmus vzniku obstrukce je tedy po-
mérné komplexni, a tak nepfekvapi, Ze je tento
jev velmi variabilni a je ovlivnén aktudlnim he-
modynamickym stavem. Mezi faktory zvysu-
jicl obstrukci patff snizenf predtizeni (dehydra-
tace, hypovolemie, Valsalv(v manévr), snizeni
dotiZzenf (vazodilata¢ni latky) a zvyseni kon-
traktility (pozitivné ionotropni latky). Naproti
tomu zvysenf predtizenf (volumexpanze), do-
tizeni (vazokonstrik¢ni latky) a snizenf kon-
traktility (negativné ionotropni latky) vedou
k poklesu velikosti gradientu u obstrukce. Va-
riabilita méfeni gradientu v po sobé nasledu-
jicich dnech presahuje rozptyl hodnot kolem
50 % [6]. Ke zvyseni senzitivity jednordzového
vysetfeni si proto pomédhame tzv. provokac-
nimi manévry. Jejich principem je zména he-
modynamickych podminek béhem vysetreni
na podkladé zmén predtizeni, dotiZzeni nebo
kontraktility, které vedou ke vzniku obstrukce.

Diagnoza

Zéakladnf vysetfovaci metodou nitrokomo-
rové obstrukce u HCM zstava i v dnesni dobé
echokardiografie. Kromeé samotné morfologie
srdce totiz dokaze zobrazit turbulentni prou-
déni odpovidajici pfitomné obstrukci a pre-
devsim ji mlzeme kvantifikovat. Ze zmé-
fené rychlosti mizeme pomoci Bernoulliho
rovnice ziskat tlakovy gradient v misté ob-
strukce. Pfi vlastnim vysetfeni se zaméfujeme
na hodnoceni morfologie septa (tvar, rozsah

hypertrofie), mitralni
chlopné, pozici papi-
larnich svall a pritomnost SAM. Hodnoceni
hypertrofie septa, velikosti mitralni chlopné
a predevsim SAM bézné hodnotime v pa-
rasterndlni projekci na dlouhou srde¢ni osu
(obr. 1). Naopak velikost tlakového gradientu
a tvar septa hodnotime obvykle v pétidutinové
hrotové projekci, ale SAM je zde také patrny.
Morfologické hodnoceni LK je velmi dllezité
pfredevsim proto, Ze ndm umoznuje zvolit op-
timalni strategii pfilé¢bé obstrukce. V pfipadé
tézké komplexni hypertrofie se budeme klonit
spise k chirurgické myektomii, naopak u izo-
lované hypertrofie bazalniho septa (septum
sigmoideum) bude metodou volby katetri-
zacni alkoholova septalni ablace. Soucasné
bychom se méli zaméfit na mitralni regurgi-
taci, kterd je casto spojena s pritomnosti ob-
strukce v LVOT. Pokud se pfedni cip vytahuje
béhem systoly do LVOT, tak v pfipadé, Ze kratsi
zadnf cip neni schopen kompenzovat tento
posun, dochazf k posunu zény koaptace, a tak
ke vzniku mitréIni regurgitace [7]. Regurgita¢ni
proud proto u HCM sméruje typicky postero-
lateralné a dosahuje maxima v pozdni fazi sy-
stoly. Tento fakt ma dulezity klinicky vyznam,
nebot v pfipadé centrdlni regurgitace je tfeba
vzdy myslet na jiny mechanizmus jejiho vzniku
a nelze automaticky predpokladat, Ze dojde
k jeji Upravé po izolované Uspésné eliminaci
obstrukce v LVOT, a proto by méli byt tito pa-
cienti také prednostné indikovani k chirurgické
myektomii.

Vlastni hodnoceni potom provadime
pomoci pulzniho a kontinudiniho dopplerov-
ského vysetfeni, které ndm umoznuje kvan-
tifikovat velikost nitrokomorové obstrukce
a lokalizovat misto jejiho vzniku. Pulzni vyset-

Obr. 2. Kontinualni dopplerovky zéznam z vytokového traktu
u pacienta s hypertrofickou kardiomyopatii a obstrukci.

feni umoznuje presnéji urcit misto obstrukce
(nehrozi moznost zémény gradientu na aor-
talni chlopni s obstrukci v LVOT nebo s gra-
dientem na mitralni chlopni pfi regurgitaci),
na druhé strané je jeho pouziti omezeno Ny-
quistovym limitem pfi vysetfeni vysokych
rychlosti.V praxi potom pouzivdme kombinaci
obou technik, kdy pomoci pulzniho vysetfeni
lokalizujeme misto obstrukce a pomoci konti-
nualniho zéznamu kvantifikujeme velikost ob-
strukce. Dopplerovskad kfivka u obstrukce ma
v typickém pfipadé pozdné systolicky vrchol
na rozdil napt. od aortdIni stendzy, kde je sy-
metricka (obr. 2).

Na zdkladé zméfenych hodnot maximal-
niho gradientu v LVOT pak rozdélujeme pa-
cienty ¢astec¢né z didaktickych divodd do tff
skupin: 1) s klidovou obstrukci (gradient vétsi
nez 30mmHg v klidu), 2) s latentni obstrukcf
(bez klidové obstrukce, ale s gradientem
vetsim nez 30 mmHg po provokaci) a 3) bez
obstrukce [1].

Provokacni testy

Jak jiz bylo uvedeno v kapitole o patofyziologii,
je obstrukce v LVOT dynamicky proces s fadou
ovliviujicich faktor(, a tak maze byt variabilita
méfenych vysledkd velmi vysoka [6]. U stej-
ného pacienta mzeme pfi jednom vysetfeni
Zjistit vyznamnou obstrukci a pfi dalsim vyset-
reni mze byt tentyz pacient bez obstrukce.
Neéktefi autofi proto doporucuji vysetfeni né-
kolikrat opakovat. V klinické praxi je uzitecné
pouziti provokacnich testl, které vyznamné
zvysuji senzitivitu jednordzového vysetrent.
V praci Marona et al byla prevalence vyznamné
klidové obstrukce 37 % a dalsich 33 % pacient(l
mélo obstrukci po provokacnich testech [1].
V nasem souboru konsekutivnich pacient(
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Obr. 3. Vyskyt obstrukce u pacientt
s HCM ve FN Motol.

byla obstrukce v LVOT ptitomna pfi klidovém
vysetfeni u 21 % pacientl, po provokaci sub-
lingualni aplikaci izosorbid dinitrdtu vzestou-
pila jeji prevalence na 55 % a pfi pouZiti zaté-
zového testu béhatkem az na 71 % (obr. 3) [2].
Tato data jednoznacné potvrzuji, Zze klidové vy-
Setfenf by mélo byt doplnéno nékterym z pro-
vokacnich testd.

Mezi nejcasteji pouzivané provokacni testy
patif méreni po extrasystole, béhem Valsal-
vova manévru, po sublingudini aplikaci nitratu
nebo inhalaci amylnitritu, pfi infuzi katecho-
lamind a na vrcholu nebo tésné po ukon-
Ceni fyzické zatéze. Méfen( po extrasystole se
hodi predevsim do katetriza¢nich laboratofi,
nebot pomoci katetru v LK Ize jednoduse zpU-
sobit komorovou extrasystolu a naopak pfi
echokardiografickém vysetfeni se jedna spise
o ndhodu.

Valsalvlv manévr je jednoduchy, ¢asove
nezatézujici test. Problémem mdze byt, Ze
béhem néj dochazi k posunu srdce a plic
v hrudniku, a tak nemusi byt pacient vzdy
dobre vysetfitelny. Kromé toho také manévr
vyzaduje urcitou spolupraci pacienta, kterou
nejsme schopni kontrolovat. Navic neni plna
korelace se zatézovou echokardiografif [8].

Provokace obstrukce pomoci infuze kate-
cholamind, jako napfiklad dobutaminu nebo
izoprenalinu, vede pomoci zvysené kon-
traktility myokardu také ke vzniku obstrukce
v LVOT [9]. Nicméné v dnesni dobé se pro
urcité nebezpedi vzniku arytmif rutinné ne-
pouziva a navic neni presné jasna korelace

¢
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ovani obstrukce u pacientl s HCM ve FN v Motole.

vzniku obstrukce k symptomtm a klinickému
stavu pacient(. Ur¢itou vyjimku muze predsta-
vovat pouziti pfimo v katetriza¢ni laboratofi,
kde jsou jinak moznosti provokacnich testd
omezené [10].

Dalsi alternativou je pouziti 1ékd snizujicich
preload a afterload, napt. pomoci vazodilatace.
Inhalace amylnitritu v jedné studii vedla nejen
ke zvyseni vyskytu obstrukce u HCM, ale navic
tento vzestup caste¢né koreloval s vyskytem
obstrukce pfi pouZiti zdtézového testu [11].
Tato metoda je pouZivana ve Spojenych sta-
tech americkych, nicméné v Ceské republice
neni amylnitrit registrovan a navic ma neza-
douci psychoaktivni G¢inky. Proto se v Ceské
republice pouziva sublingudlnf aplikace nit-
ratu (izosorbid dinitrat). V nasem souboru ne-
mocnych vedla jeho aplikace k vyznamnému
vzestupu gradientu ve srovnani s klidovym
vysetfenim a jeho pozitivita pIné korelovala
se z4tézovou echokardiografif [2]. Tato prace
také prokdzala, Ze aby bylo vysetfeni validni, je
tfeba méfeni posunout o 5 az 10 min od apli-
kace Iéku, aby se efekt nitrdtu mohl pIné pro-
jevit. Nevyhodou aplikace nitratu ve srovnanf
se zatézovou echokardiografif byla nizsi senzi-
tivita. V praci zaméfené na jeho srovnanis Val-
salvovym manévrem vedla aplikace izosorbid
dinitratu k castéjsimu a vétsimu vzestupu ma-
ximalniho gradientu v LVOT, nicméné jako nej-
Ucinnéjsi se ukézala kombinace téchto testd,
nebot jejich efekt se potencuje [12].

Zatézovy test (béhédtko, ergometr) je me-
todou nejsenzitivnéjsi a navic se nejvic pfi-
blizuje fyziologickym podminkdm vzniku
obstrukce a symptomU v bézném Zivoté pa-
cientl. Vzhledem k jeho relativni ¢asové a lo-
gistické ndrocnosti jej rezervujeme pro pa-
cienty, u nichz nedoslo ke vzniku obstrukce pfi
ostatnich provokacnich testech nebo u nichz
existujf urcité diagnostické rozpaky s jejich

interpretaci vztazené ke klinickému obrazu.
Otézkou, kterd se nové diskutuje, je vlastni
provedeni zatézového testu a pfitomnost tzv.
paradoxni odpovéedi na zatéz. V roce 2013 byl
publikovan ¢lanek francouzskych autord, ktefi
provadéli vysetieni pomoci bicyklové ergome-
trie u pacientd vleZe se soucasnym prabéznym
zaznamem gradientu v LVOT. Autofi vysetfili
107 pacientl s HCM bez klidové obstrukce,
z nichZ u 38 pacientl vznikla béhem zatéze
obstrukce (vrcholovy gradient > 30mmHg).
Z téchto 38 pacient(l doslo nasledné u deviti
pacientl k naslednému poklesu obstrukce
béhem zatéZe. Tato skupina pacientl byla
v béZném Zivoté méné symptomatickd, méla
vetsi objem LK a béhem z&téZe u nich doslo
k vétsimu vzestupu systémového krevniho
tlaku [13]. Autofi tento nové pozorovany jev
vysvétluji Spatnou metodikou predchozich
studif, kdy obstrukce byla méfena pouze na vr-
cholu zatéZe nebo tésné po ni, a tak tento jev
nebyl pozorovan. Tato prace viak byla podro-
bena kritice, protoze pozice vleze pfi zatézi
neni fyziologickd. Dochazi pfi ni totiz k odlis-
nému plnénf LK neZ ve vzpiimené pozici. Pozo-
rovany jev by tak mohl byt ddsledkem tohoto
faktu [14]. Proto tato otdzka z(stava nadéle
oteviend a bude potieba, aby dalsf studie tuto
teorii potvrdily, nebo vyvrétily.

Na nasem pracovisti pouzivame pfi vysetfo-
vani pacientt s HCM tento postup. U pacient(,
u kterych v klidu nenf pfftomna vyznamna ob-
strukce, provedeme béhem echokardiografic-
kého vysetreni Valsalviv manévr. Pokud stéle
neni pfitomna vyznamna obstrukce, apliku-
jeme sublingudlné izosorbid dinitrat. Po uply-
nutf priblizné 10 min provadime nové mérent,
které dle potreby doplrhujeme provedenim
nového Valsalvova manévru. Pokud je pacient
symptomaticky a pomoci téchto provokac-
nich testd byla prokdzéna obstrukce, tak ho
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jiz déle nevysetiujeme. V pripadé, Ze je symp-
tomaticky a obstrukce nebyla dosud vyvolana
nebo pokud pretrvavaji nejasnosti napfiklad
o vztahu symptomd a obstrukce, provadime
zatézovou echokardiografii (obr. 4).

Midventrikularni obstrukce

Kromé obstrukce v LVOT popsané vyse
muzeme nalézt u HCM také obstrukci ve
stfedni ¢asti LK. Tato obstrukce je asi 10X méné
¢astd a priblizné v poloviné pfipadl je kombi-
novana s obstrukci v LVOT. Mechanizmus jejiho
vzniku pripominé plvodnf sfinkterovou teorii,
na které se také podili posun hypertrofickych
papilarnich svald, které béhem systoly komor
prakticky obliteruji dutinu LK. Vyskytuje se tedy
predevsim u pacientt s komplexni masivni hy-
pertrofif LK. Vznikajicf gradient nebyvé obvykle
tak vysoky jako u obstrukce v LVOT. Presto
je jeji pfitomnost spojena se zhorsenou pro-
gndzou z hlediska vyvoje termindlniho srdec-
niho selhdni a také nahlé srde¢ni smrti [15].
Pritomnost midventrikuldrni obstrukce je také
Casto spojena s ndlezem apikalniho aneuryz-
matu LK, ktery predstavuje sém o sobé rizi-
kovy faktor vyskytu nahlé srde¢ni smrti [16].
Obecné plati, Ze u pacientd s midventrikularn{
obstrukci nenf alkoholova septélni ablace in-
dikovana, ale také vysledky chirurgické myek-
tomie jsou horsi.

Zaveér

Viysetfovani obstrukce je dllezitou soucasti
posuzovani pacienta s HCM. V pfipadé, ze se
jednd o symptomatického pacienta a neni
pritomna klidova obstrukce, je nutné pouzit
rtzné provokacni testy, abychom mohli
spravné nasmérovat dalsi 1écbu.

Podpofeno MZ CR - RVO, FN v Motole 00064203
a z Evropského sociédlniho fondu a statniho roz-
poc¢tu Ceské republiky — Projekt ICRC Human
Bridge — podpora kvalitnich tym@ vyzkumu a vy-
voje pomoci vzniku postdoktorskych pozic
(CZ.1.07/2.3.00/30.0023).
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