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STRESZCZENIE

Kardiomiopatia takotsubo jest rzadka postacia kar-
diomiopatii warunkowang czynnikami stresogen-
nymi. Jej obraz kliniczny przypomina ostry zespo6t
wiencowy (ACS). Przebieg wigze sie z przejscio-
w3g, ostrg niewydolnoscig lewej komory i typowymi
zaburzeniami kurczliwosci w badaniach obrazo-
wych. Etiologia kardiomiopatii pozostaje niejasna.
U chorych obserwuje sie¢ wzmozong aktywnosé
uktadu wspoétczulnego. Podwyzszone stezenie ka-
techolamin moze prowadzi¢ do zaburzen perfuzji
i ogfuszenia migesnia sercowego. Do nadmiernej
aktywacji uktadu wspétczulnego dochodzi automa-
tycznie u pacjentéw z zaostrzeniem choréb uktadu
oddechowego, a takze w przypadku przyjmowania
przez nich lekéw beta-mimetycznych. W leczeniu
stosuje sie gtéwnie beta-adrenolityki i objawowo
leki moczopedne. Terapia tréjlekowa typowa dla
ACS nie poprawia rokowania. Rokowanie diugo-
terminowe u pacjentéw z kardiomiopatia takotsubo
pozostaje dobre.

W niniejszym artykule przedstawiono opis przypad-
ku pacjentki, u ktérej rozpoznano kolejny epizod
kardiomiopatii takotsubo zwigzany z przyjmowa-
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niem (naduzywaniem) beta-mimetykéw w przebiegu
zaostrzenia przewlektej obturacyjnej choroby ptuc.
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Stowa kluczowe: zespof takotsubo,
kardiomiopatia takotsubo, zaostrzenie COPD,
ostra niewydolnos¢ serca

ABSTRACT

Takotsubo cardiomyopathy is a rare form of cardio-
myopathy associated with stress factors. lts clini-
cal picture resembles an acute coronary syndrome
(ACS). The course is associated with transient,
acute left ventricular failure and typical contrac-
tility dysfunction in imaging studies. The etiology
of cardiomyopathy remains unclear. In patients
increased activity of the sympathetic system is ob-
served. Elevated levels of catecholamines may lead
to perfusion dysfunction and myocardium stunning.
The excessive activation of the sympathetic nervous
system occurs automatically in patients with exacer-
bation of respiratory diseases, as well as in patients
using beta-agonists. The treatment is therefore
mainly used beta-blockers and to ease symptoms
of heart failure — diuretics. Triple-pattern therapy
typical for ACS does not improve prognosis. The
long-term prognosis in patients with takotsubo car-
diomyopathy is good.

The following is a case report of a patient diagnosed
with another episode of takotsubo cardiomyopathy
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associated with beta-agonists use (overuse) in the
course of exacerbation of chronic obstructive pul-
monary disease.
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OPIS PRZYPADKU

Na oddzial ratunkowy przyjeto 74-letnia pacjentke
zrozpoznanymw przeszioéci nadcisnieniem tetniczym
i przewlekla obturacyjna choroba ptuc (COPD, chronic
obstructive pulmonary disease). W wywiadzie stwierdzo-
no, ze chora nie pali od 151at, na co dziefi dos¢ dobrze
toleruje wysilek, wiedzie spokojne i dostatnie zycie
u boku meza oraz ma pelne wsparcie rodziny. Dwa
miesiace przed przyjeciem do szpitala przebyla infek-
cje dolnych drég oddechowych wyleczona po krétkiej
hospitalizacjii doustnym podaniu antybiotyku (amok-
sycyliny). Dwa i pie¢ lat temu byla hospitalizowana
zrozpoznaniem ,zespolu takotsubo w przebiegu nad-
uzywania lekéw beta-mimetycznych”; w badaniach
kontrolnych stwierdzono prawidlowa funkcje lewej
komory. W dokumentacji medycznej pacjentki byty
odnotowane cze¢ste i samowolne zmiany dawek przyj-
mowanych beta,-mimetykéw.

Chora zostata przyjeta po kilkusekundowej utra-
cie przytomnosci poprzedzonej wystapieniem silnej
dusznosci. W wywiadzie stwierdzono narastajaca
w kilku ostatnich dniach dusznos¢ z nieproduktyw-
nym kaszlem i §wistami oddechowymi. Na co dzien
pacjentka przyjmowata trzy leki wziewne: salmete-
rol (0,1 mg/d. 2 x/d. po 2 wziewy), salbutamol (2-
-3 %/d. po0,1 mg)ibudezonid (0,8 mg/d.). W ostatnich
dniach przed przyjeciem przyjmowata dodatkowo
salbutamol do 1 mg/dobe (zalecana dawka maksy-
malna 0,4 mg/d.). Dawke salmeterolu zwigkszyla do
3 razy/dobe po dwa wziewy — 0,15 mg/d. (zalecana
dawka maksymalna 0,1 mg/d.).

Stan przy przyjeciu byl nastepujacy: pacjentka
z dusznoscia, spocona, blada, przytomna z niepel-
nym kontaktem stowno-logicznym, punktacja w Skali
Glasgow (GCS, Glasgow Coma Scale) 11; ci$nienie tet-
nicze 80/50 mm Hg; rytm serca 110/min; ostuchowo
nad polami ptucnymi liczne $wisty oraz trzeszcze-
nia. W czasie ostuchiwania serca stwierdzono rytm
cwalowy. W zapisie elektrokardiograficznym (EKG)

ujawnily sie tachykardia zatokowa, cechy zaburzo-
nej repolaryzacjii niedokrwienia z odwréceniem za-
tamkow T nad $ciang przednia i dolng i obnizeniami
odcinka ST W gazometrii krwi tetniczej stwierdzono
cechy niewyréwnanej kwasicy oddechowej: pH7,25;
pCO, 68 mm Hg (norma 30,8-42,8); pO, 67 mm Hg
(norma 80,9-103,3); HCO;~ 23,3 mmol/l (norma 18,8
-25,6). W badaniach biochemicznych bez istotnych
odchylen, parametry zapalne i wartoéci D-dimeréw
w normie, stezenie troponiny T podwyzszone do
670 jm./1 (norma < 15jm./I).

Wkrétce po przyjeciu u chorej doszto do zatrzy-
mania krazenia w mechanizmie rozkojarzenia elektro-
mechanicznego — z tego powodu zastosowano trzy
cykle resuscytacji krazeniowo-oddechowej, pacjentka
zostala zaintubowana i przekazana na oddzial inten-
sywnej terapii. Z powodu niskich wartosci ci$nienia
tetniczego wymagata podazy amin presyjnych — po-
czatkowo podawano dozylnie noradrenaling i dobu-
tamine, po badaniu echokardiograficznym (ECHO)
jedynie noradrenaline. Badanie ECHO przytézkowe
wykazalo zachowanie kurczliwoéci prawej komory,
znaczne ograniczenie kurczliwosci lewej komory
i frakcje wyrzutowa 10%, co oznaczalo, ze kurczyly
sie jedynie segmenty podstawne lewej komory serca;
nie uwidoczniono cech zawezania drogi odptywu. Po
48 godzinach hospitalizacji oraz stabilizacji hemody-
namicznejioddechowej pacjentke poddano badaniu
inwazyjnemu, ktére ujawnilo jedynie niewielkie przy-
$cienne zmiany miazdzycowe w naczyniach wiefico-
wych. Po 72 godzinach chora oddychata samodzielnie,
nie wymagala amin presyjnych, do leczenia wiaczono
beta-antagoniste iinhibitor konwertazy angiotensyny
(ACE, angiotensin-converting enzyme). Kontynuowano
podawanie kwasu acetylosalicylowego i profilaktycz-
nej dawki heparyny drobnoczasteczkowej. Echokar-
diografia kontrolna po 12 dniach hospitalizacji ujaw-
nifa znaczng poprawe kurczliwosci lewej komory,
frakcja wyrzutowa wynosila 40%. W wykonanym po
3 miesiacach badaniu rezonansu magnetycznego
(MRI, magnetic resonance imaging) stwierdzono nor-
malizacje funkcji skurczowej lewej komory. Byt to
3. w zyciu tej chorej epizod kardiomiopatii takotsubo
zakonczony pelnym powrotem do zdrowia.

DYSKUSJA
Kardiomiopatia takotsubo jest doé¢ rzadkim ze-
spolem odwracalnych zaburzen kurczliwosci serca.
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W swym obrazie klinicznym moze sie objawia¢ cecha-
mi ostrego zespolu wienicowego (ACS, acute coronary
syndrome) z ostra niewydolnoscig krazenia. Rozpozna-
nia tego dokonuje sie u 1-2% pacjentéw, u ktérych
pierwotnie rozpoznano ACS[1]. Chory z cechami ACS
trafia zwykle w trybie pilnym do pracowni inwazyj-
nej, gdzie poddaje sie go angiografii tetnic wieico-
wych, w ktdrej nie obserwuje sie istotnych zmian
miazdzycowych [2]. Typowe zaburzenia kurczliwosci
sg za$ uwidaczniane w wentrykulografii lub ECHO.

Etiologia i patofizjologia kardiomiopatii takotsubo
pozostaja niejasne. W pimiennictwie podkresla sie
wystepowanie czynnika stresogennego i zwigzane
ztym podwyzszone stezenia katecholamin i neuropep-
tydow. Taka zwiekszona wartos¢ katecholamin obniza
zywotno$¢ kardiomiocytéw przez jego wplyw na me-
chanizmy regulujace metabolizm adenozyny i trans-
port jondw wapnia, co moze skutkowac¢ uruchomie-
niem proceséw apoptozy. W czasie zaostrzenia chorob
ukiadu oddechowego (hipoksja, lek, kwasica oddecho-
wa, czynniki infekcyjne) dochodzi do automatycznej
nadmiernej aktywacji wspdlczulnej, co w konsekwen-
cji moze takze prowadzi¢ do zaburzef mikrokrazenia
wiencowego. Wielokrotnie w badaniach wykazywano
zaburzenia perfuzji mie$nia sercowego u pacjentow
z kardiomiopatig takotsubo [3]. Diugotrwaly skurcz
naczyh mikrokrazenia moze spowodowaé zmiany
martwicze, jednak znacznie czeéciej dochodzijedynie
do ogluszenia migsnia sercowego z jego niewielkim
uszkodzeniem [4]. Podwyzszone wartosci markeréw
martwicy mie$nia sercowego obserwuje sie u okolo
75% pacjentow z zespolem takotsubo.

U wiekszodci pacjentéw z konicowym rozpozna-
niem kardiomiopatii takotsubo wspélistnieje choroba
systemowa. Wsréd chorych z takim rozpoznaniem az
44% jest obcigzonych astma lub COPD [5].

Do tej pory opublikowano kilka przypadkéw roz-
poznania kardiomiopatii takotsubo korelujacej bezpo-
$§rednio znadmiernym zazywaniem beta-mimetykéw
wziewnych [6]. Rdznica w dystrybucji receptoréw
beta ma odpowiadac za kolejne morfologiczne postaci
kardiomiopatii.

W atach 90. ubiegltego wieku ujawniono na przy-
ktadzie modeli zwierzecych znaczng gestos¢ wyste-
powania receptoréw beta, w mig$niu koniuszka serca
[7]. W kolejnych latach opisano bezposredni wplyw
adrenaliny na ogluszenie kardiomiocytéw poprzez
te wlasnie receptory. Ich pobudzanie ma negatywny

wplyw na kurczliwo$¢ miesnia sercowego. Stymula-
cjareceptorow beta;, ktorych najwigksza gestosc jest
w okolicy podstawnej czescilewej komory, ma wplyw
inotropowo dodatni [8]. Beta,-mimetyki sg lekami
selektywnymi, jednakze w przypadku ich duzego
stezenia dochodzi do nieselektywnego pobudzania
receptoréw beta [9].

Stymulacja wspdlczulna podawaniem dozyl-
nym katecholamin i agonistéw beta-receptoréw jest
wystarczajaca do wywolania kardiomiopatii u oséb
wrazliwych [10].

Przyjmowanie agonistow receptoréw beta, przez
pacjentéw z COPD wigze sie ze zwiekszong $mier-
telnoscia z przyczyn sercowo-naczyniowych [11].
W zwiazku z powyzszym uwazano, ze leki z grupy
beta-adrenolitykéw moga poprawiac¢ rokowanie. Nie-
stety, dane z miedzynarodowego rejestru kardiomio-
patii takotsubo opublikowane w 2015 roku wykazaty
brak poprawy $miertelnosci w ciggu pierwszego roku
od wystapienia kardiomiopatii wéréd pacjentéw pod-
dawanych beta-blokadzie [12].

Okolo 20% pacjentéw z rozpoznaniem kardio-
miopatii takotsubo przyjmuje beta-adrenolityki[13].
Moze to sugerowad, ze istniej inne patomechanizmy
prowadzace do rozwoju kardiomiopatii. Nalezy jed-
nak pamieta¢, ze beta-adrenolityki sa inhibitorami
kompetycyjnymiiw przypadku duzego stezenia ka-
techolamin moze doj$¢ do aktywacji receptoréw beta.

Po wykonaniu angiografii i wykazaniu braku
istotnych hemodynamicznie zmian w naczyniach
epikardialnych oraz uwidocznieniu charaktery-
stycznych zaburzen kurczliwosci przede wszystkim
stosuje sie leczenie objawowe, oparte na typowym
postepowaniu w zaostrzeniu niewydolnosci serca,
z uwzglednieniem diuretykéw i lekéw wazodylata-
cyjnych. Uwzgledniajac patomechanizm zwigzany
z nadmierng aktywacjq katecholaminergiczna, pre-
ferowane jest podawanie beta-adrenolitykow [14].

Szacuje sie, ze do rozwoju powiklah dochodzi
120-52% chorych, zwykle w ostrej fazie choroby [15].
W przypadku opisanej pacjentki z powodu wystapie-
nia objaw6w wstrzasu kardiogennego nie stosowano
beta-adrenolitykéw. Wycofano sie tez z podawania
dobutaminy na rzecz wlewu norepinefryny dziata-
jacej gtéwnie na receptory alfa. W leczeniu wstrzasu
stosuje sie takze kontrapulsacje wewnatrzaortalna
czy niekatecholaminowe leki inotropowo dodatnie,
takie jak lewosimendan.
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W opisanym przypadku po ustaleniu ostatecznej
diagnozy z racji wykazania przysciennych zmian
miazdzycowych w naczyniach wieficowych poda-
wano kwas acetylosalicylowy i profilaktyczna daw-
ke heparyny drobnoczasteczkowej. Zrezygnowano
ze stosowania drugiego leku przeciwplytkowego
i terapeutycznej dawki heparyny, mimo istotnych
zaburzen kurczliwosci lewej komory i zwiazanego
z tym ryzyka utworzenia sie skrzepliny przyscien-
nej. Terapia tréjlekowa nie poprawia rokowania, nie
zmniejsza tez ryzyka wytworzenia skrzepliny w lewej
komorze [16].

Rokowanie dlugoterminowe u pacjentéw z kar-
diomiopatia takotsubo jest dobre. Zwraca jednak
uwage czeste wystepowanie zespoldw bélowych
w klatce piersiowej w obserwacji dlugoterminowe;
[17]. Czestos¢ nawrotow w ciagu roku jest dos¢ rzadka
iocenianana1,5-2,9% [18]. Nawracajaca kardiomio-
patia takotsubo w przebiegu zaostrzenia COPD moze
wymagaé ograniczenia stosowania beta-mimetykow
przez preferowanie lekow broncholitycznych z in-
nych grup lub stosowanie selektywnych dla tkanki
plucnej agonistow, na przyklad lewalbuterolu (obec-
nie brakuje jednak dowodéw na przewage leczenia
ta postacia salbutamolu).
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