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Zespol tako-tsubo — forma ostrego zespolu wieficowego
czy calkiem odmienna jednostka chorobowa?
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Abstract

Tako-tsubo cardiomyopathy, also known as stress-induced cardiomyopathy, is a temporary left ventricular dysfunction characterised
by acute retrosternal rest pain, ST — segment elevation, slight elevation of cardiac necrosis markers, preferential apical akinesia or
hypokinesia with basal hypercontractility in echocardiography. Its clinical picure mimics an acute coronary syndrome. Coronary
angiography reveals normal coronary arteries. The characteristic symptoms occur after emotional or physical strain. We report a case
of woman admitted to the hospital who presented with symptoms of acute coronary syndrome with ST — segment elevation. Patient
clinical presentation and tests results led to a diagnosis of tako-tsubo cardiomyopathy.
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Wstep

Zespo6t tako-tsubo (ang. tako-tsubo syndrome), zwany
rowniez kardiomiopatia indukowana stresem (ang. stress-
induced cardiomyopathy), zespotem przemijajacych zabu-
rzef kurczliwosci koniuszka lewej komory (ang. transient
left ventricular apical ballooning syndrome, TLVAB), zespo-
tem balotujacego koniuszka (ang. apical ballooning
syndrome), jest opisywany jako ostra, odwracalna dysfunk-
cja skurczowa lewej komory serca, z prawidtowa morfolo-
gia nasierdziowych tetnic wienicowych, poprzedzona sil-
nym stresem psychicznym lub fizycznym [1]. Pierwszy
przypadek schorzenia zostat opisany w 1990 r. w Japonii
przez Hikaru Sato [2]. Nazwa ,tako-tsubo” (jap. tako —
naczynie, tsubo — o$miornica) w jezyku japoniskim ozna-
cza naczynie z waska szyja i szerokim dnem stuzace do po-
towu oSmiornic, ktére swym ksztattem przypomina obraz,
jaki widzimy podczas wentrykulografii lewej komory serca
w czasie skurczu u pacjentéw z kardiomiopatig stresowa
(hiperkineza segmentéw podstawnych z towarzyszaca
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hipokinezg, akineza lub dyskineza segmentéw koniuszko-
wych) [3].

Pod wzgledem epidemiologicznym 90% pacjent6w sta-
nowig kobiety w wieku pomenopauzalnym [4], cho¢ zesp6t
moze by¢ rozpoznawany réwniez w mtodszej populacji ko-
biet, a takze opisano pojedyncze przypadki u mezczyzn [5].
Obraz kliniczny, biochemiczny oraz dynamika zmian w EKG
imituja ostry zespét wiencowy (ang. acute coronary
syndrome, ACS). Zesp6t tako-tsubo stwierdza sie u 1-2%
pacjentéw ze wstepnym rozpoznaniem ostrego zespotu
wieficowego. Pacjenci zgtaszaja silny, spoczynkowy bél za-
mostkowy o charakterze ucisku, czesto promieniujacy
do zuchwy lub lewej kofczyny gérnej, oraz dusznos¢.
U 50-60% pacjentéw przy przyjeciu stwierdza sie uniesie-
nie odcinka ST [3], najczesciej w odprowadzeniach |, aVL,
V3-Vg4. Podobnie jak w ACS z uniesieniem odcinka ST
(STEMI), dochodzi do ewolucji zmian w spoczynkowym
EKG. W 2. lub 3. dobie obserwuje sie rezolucje uniesienia
odcinka ST, inwersje zatamkéw T, a u 6-30% chorych po-
jawiaja sie patologiczne zatamki Q [6], wydtuzenie odcin-
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ka PQ srednio do 450-501 ms, a takze Swiezy blok prawej
lub lewej odnogi peczka Hisa [7]. Normalizacja zmian EKG
nastepuje w ciggu 7-191 dni, ale zawsze z opdZnieniem
w stosunku do normalizacji funkcji skurczowej lewej ko-
mory serca [8].

W echokardiografii przezklatkowej stwierdza sie hipo-
kineze, akineze lub dyskineze segmentéw koniuszkowych
oraz hiperkineze segmentéw podstawnych z obnizeniem
frakcji wyrzutowe] lewej komory serca (LVEF), ktéra przy
przyjeciu waha sie od 20 do 50%. W ciaggu kolejnych 2—4
tygodni dochodzi do normalizacji funkcji skurczowej lewej
komory serca [7]. Obserwuje sie nieznaczny wyrzut bio-
chemicznych markeréw martwicy miesnia sercowego, nie-
adekwatny do obrazu zaburzen kurczliwosci miesnia le-
wej komory serca [8]. U chorych obserwowano takze
wzrost stezenia serotoniny, neuropeptydu Y i mézgowego
peptydu natriuretycznego (ang. brain natriuretic peptide,
BNP) [7]. W badaniu angiograficznym nie stwierdza sie
istotnych zaburzen w morfologii nasierdziowych tetnic
wiencowych (ewentualne zwezenia < 50%).

Etiopatogeneza kardiomiopatii stresowej, mimo wielu
lat badan, nie jest do kofica poznana. Istnieje wiele dowo-
déw wskazujacych na zaburzenie mikrokrazenia wiefico-
wego jako efekt gwattownych zmian hormonalnych lub
elektrolitowych, z ktérych najwazniejsze to: zwiekszona
aktywnos¢ uktadu wspdétczulnego, niedobdr estrogendw,
zwiekszony sercowy metabolizm adenozyny oraz nadmier-
na retencja potasu w przestrzeni pozakomérkowej kardio-
miocytow [9]. Ze wzgledu na nie do korca poznang etio-
logie leczenie jest empiryczne, zalezne od obrazu
klinicznego. W ostrej fazie choroby uzasadnione jest sto-
sowanie kwasu acetylosalicylowego, beta-adrenolitykow,
inhibitoréw konwertazy angiotensyny. Rokowanie w ze-
spole tako-tsubo jest na ogét dobre, jednak w pismiennic-
twie istniejg doniesienia na temat przypadkéw powikta-
nych wstrzagsem kardiogennym (wowczas zasadne wydaje
sie zatozenie kontrapulsacji wewnatrzaortalnej) [10], na-
gtym zatrzymaniem krazenia [11], zaburzeniami rytmu ser-
ca (np. czestoskurcz typu torsade de pointes, migotanie
komor) oraz peknieciem $ciany serca [12]. Opisano jeden
przypadek pacjenta z kardiomiopatia tako-tsubo, u ktére-
g0 po 6 tygodniach od rozpoznania schorzenia stwierdzo-
no zespét Dresslera (ang. Dressler’s syndrome) [13]. Smier-
telnod¢ wewnatrzszpitalna wynosi 1,1% [14].

Opis przypadku

Do izby przyjet szpitala, w ramach ostrego dyzuru za-
watowego, zostata przyjeta kobieta w wieku 48 lat, dotych-
czas nieleczona z powodu choréb uktadu krazenia, z obja-
wami silnego, spoczynkowego boélu zamostkowego
o charakterze ucisku, trwajgcego od ok. godziny. Dolegli-
wosci bélowe pojawity sie nagle, 40 min po silnym stresie
emocjonalnym wywotanym ktétnia rodzinna. Przy przyje-
ciu stwierdzono u chorej dusznos¢ spoczynkowg, cisnienie
tetnicze wynosito 200/120 mmHg, tetno 120/min. Nie

stwierdzono zaburzen rytmu serca ani cech zastoju w kra-
zeniu ptucnym. W wykonanym spoczynkowym zapisie EKG
stwierdzono cechy STEMI. Zarejestrowano uniesienie od-
cinka ST do 3 mm w odprowadzeniach I, aVL, V,-V, (Ryci-
na 1). W wykonanej w trybie pilnym koronarografii nie za-
obserwowano patologii w obrebie nasierdziowych tetnic
wiencowych (Ryciny 2.-4.). W badaniach laboratoryjnych
stwierdzono zwiekszenie aktywnosci biochemicznych mar-
kerow martwicy miesnia sercowego: CK —274,5 U/l (norma
0-145), CK-MB - 28,5 U/l (norma 0-25), CK-MB mass
- 31,44 ng/ml (norma < 5,1), troponina | — 3,29 pg/l (norma
< 0,11). W kolejnych oznaczeniach troponina | na ramieniu
zstepujacym (po 9 godz. — 2,75 pg/|, po 17 godz. — 1,74 pg/l).
Podwyzszone stezenie N-kofAcowego fragmentu peptydu
natriuretycznego (NT-proBNP) — 3260 pg/ml (norma < 125)
Swiadczyto o znacznym uszkodzeniu miesnia lewej komo-
ry serca. W innych badaniach laboratoryjnych z odchylen
od normy stwierdzono hiperlipidemie [cholesterol catkowi-
ty — 7,61 mmol/l (norma 3,60-5,20), cholesterol frakcji LDL
5,01 mmol/l (norma < 3,4), cholesterol frakcji HDL
1,14 mmol/l (norma 1,26-1,94), tréjglicerydy — 2,31 mmol/I
(norma 0,46-1,6)]. Wyniki morfologii, stezenia glukozy, mocz-
nika, kreatyniny, hormonéw tarczycy, biatka C-reaktywnego
i D-dimeru pozostawaty w granicach normy.

W wykonanym badaniu echokardiograficznym (w dniu
przyjecia) stwierdzono akineze segmentéw koniuszkowych
i Srodkowych $ciany przedniej i przegrody miedzykomoro-
wej, znaczne poszerzenie koniuszka, LVEF wynosita
ok. 40%, wielkos¢ jam serca byta w normie, nie obserwo-
wano przerostu Scian oraz ptynu w worku osierdziowym
(Rycina 5.). W leczeniu farmakologicznym zastosowano:
kwas acetylosalicylowy 75 mg/dobe, klopidogrel 75 mg/do-
be (po wczesniejszym podaniu dawki nasycajacej 600 mg),
metoprolol 50 mg/dobe, ramipril 5 mg/dobe, simwastaty-
ne 40 mg/dobe.

W trakcie kolejnych dni hospitalizacji pacjentka nie
zgtaszata nawrotu dolegliwosci dtawicowych. W 2. dobie
hospitalizacji w spoczynkowym EKG zarejestrowano rezo-
lucje uniesienia odcinka ST do linii izoelektrycznej oraz
inwersje zatamkéw T w odprowadzeniach, w ktérych
wczesniej obserwowano uniesienie odcinka ST. W 4. do-
bie hospitalizacji powtérzono badanie echokardiograficz-
ne i stwierdzono znaczna poprawe kurczliwosci miesnia
sercowego, hipokineze segmentu srodkowego i koniusz-
kowego Sciany przedniej i bocznej serca, LVEF ulegta nor-
malizacji (48%). W EKG zaobserwowano pojawienie sie pa-
tologicznych zatamkéw Q w odprowadzeniach |1, aVvL, V;,
V,. W 4. dobie hospitalizacji pacjentke wypisano do domu
w stanie ogdélnym dobrym.

Po uptywie miesiaca od wystapienia dolegliwosci b6-
lowych pacjentka zgtosita sie na wizyte kontrolng. W ba-
daniu echokardiograficznym nie stwierdzono zaburzen
kurczliwosci, funkcja skurczowa lewej komory byta prawi-
dtowa (LVEF 56%). W spoczynkowym EKG nie obserwowa-
no patologicznych zatamkéw Q i ujemnych zatamkéw T
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aVF

T

Rycina 1. Badanie EKG spoczynkowe przed wykonaniem koronarografii. Uniesienie odcinka ST do 3 mm w od-
prowadzeniach |, aVL, V,—V,

Rycina 2. Prawidtowy obraz prawej tetnicy wien- Rycina 3. Prawidtowy obraz gatezi okalajacej lewej
cowej tetnicy wiefcowej
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w odprowadzeniach opisywanych wczesniej. Ze wzgledu
na podejrzenie kardiomiopatii stresowej wykonano u cho-
rej badania stezen zehskich hormonéw ptciowych, ktére
wykazaty ich znamienne obnizenie — estradiol < 5,0 pg/ml
(norma dla okresu menopauzy 10-20), FSH - 104,3 j.m./I
(norma dla okresu menopauzy 42-188), LH — 38,64 j.m./|
(norma dla okresu menopauzy 8-102).

Na podstawie wywiadu, obrazu klinicznego, wynikéw
badan laboratoryjnych, dynamiki zmian w badaniu echo-
kardiograficznym i EKG oraz braku istotnych zmian miaz-
dzycowych w koronarografii ostatecznie rozpoznano kar-
diomiopatie stresowa tako-tsubo.

Omowienie

Zespot tako-tsubo, zaliczany do grupy niesklasyfiko-
wanych kardiomiopatii nabytych [15], uwazany jest za for-
me przejsciowego ogtuszenia miesnia sercowego [9], kt6-
rego etiopatogeneza nie jest jednoznacznie okreslona.
Poczatkowo przypuszczano, ze przyczyna jest proces za-
palny, jednak badania bakteriologiczne i wirusologiczne
oraz kolejne biopsje miokardium nie ujawnity zmian typo-
wych dla zapalenia w miesniu sercowym [9]. Wykazano
natomiast zwiazek miedzy wystepowaniem kardiomiopa-
tii stresowej i dtugim przebiegiem gatezi przedniej zstepu-
jacej lewej tetnicy wiencowej, wykazujgcej tzw. segment
nawracajacy (ang. wrapped left anterior descending coro-
nary artery) [16)]. Zespét tako-tsubo wigzano z obecnoscig
niewidocznych w koronarografii peknietych, ekscentrycz-
nych blaszek miazdzycowych zlokalizowanych w srodko-
wym segmencie gatezi przedniej zstepujacej lewej tetnicy
wieficowej, a stwierdzonych w ultrasonografii wewnatrz-
wieficowej. Moze to sugerowac, ze jest to ACS przebiega-
jacy z szybka rekanalizacja i w konsekwencji uwolnieniem
niewielkiej ilosci biochemicznych markeréw martwicy mio-
kardium [17]. Scisty zwigzek czasowy z wystapieniem sil-
nego stresu emocjonalnego przemawia za istotna rolg ka-
techolamin w patogenezie omawianego zespotu. Wittstein
i wsp. [18] poréwnywali stezenia katecholamin we krwi
chorych z zespotem tako-tsubo i pacjentéw z ostrym za-
watem miesnia sercowego w Il klasie wydolnosci wg Kil-
lipa-Kimballa. Stwierdzili oni, Zze stezenie katecholamin by-
to 2—-3-krotnie wyzsze u 0séb z zespotem balotujgcego
koniuszka. Zaburzenia kurczliwosci miesnia lewej komory
obserwowane u pacjentdw z rozpoznanym zespotem ta-
ko-tsubo sg podobne do tych, ktoére wystepujg w kardio-
miopatii wywotanej katecholaminami [19].

Istnieja doniesienia w piSmiennictwie na temat wy-
stepowania kardiomiopatii indukowanej stresem u cho-
rych z guzem chromochtonnym nadnerczy (pheochromo-
cytoma) [19, 20]. Opisano takze przypadek wystgpienia
objawéw kardiomiopatii stresowej u starszej kobiety
z uogblnionym obrzekiem naczynioruchowym i pokrzyw-
ka, po zastosowaniu autostrzykawki z adrenaling (Epi-
Pen) [21]. Uwaza sie, ze wysokie stezenie katecholamin
moze powodowac wielonaczyniowy skurcz nasierdzio-

Rycina 4. Prawidtowy obraz gatezi przedniej zste-
pujacej lewej tetnicy wiencowej

a Kardiologil Interwency jne] | Kardiod
NTHI General

Gain=-11

Wstore in progress|
HR= 86bpm

Rycina 5. Echokardiografia przezklatkowa, projek-
cja koniuszkowa czterojamowa. Charakterystycz-
ny obraz balonowato rozdetego koniuszka lewe;j
komory serca

wych tetnic wiencowych [22], skurcz i dysfunkcje drob-
nych naczyn mikrokrazenia wieficowego [23] badz bezpo-
Sredni toksyczny wptyw na metabolizm komérek mies-
nia sercowego i ich przejsciowe uszkodzenie przez uwal-
niane z siateczki srédplazmatycznej jony wapnia [24].
Podwyzszone stezenie katecholamin prowadzi posrednio
do uwolnienia wolnych rodnikéw tlenowych, ktére mo-
ga z kolei oddziatywac na kanaty sodowe i wapniowe,
a takze wptywac bezposrednio na kardiomiocyty [25]. Hi-
perstymulacja adrenergiczna moze by¢ przyczyng $réd-
komorowego pogrubienia dystalnego odcinka przegrody,
co prowadzi do funkcjonalnego podziatu lewej komory
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na dwa hemodynamiczne przedziaty, wzrostu cisnienia
w koniuszku i w nastepstwie do jego balonowatego uwy-
puklenia [26].

Spontaniczny skurcz nasierdziowych tetnic wieficowych
stwierdza sie bardzo rzadko, a testy prowokacji z ergono-
wing badz z acetylocholing byty pozytywne u mniej niz
30% chorych [4]. Wielokrotnie wykazano zaburzenia per-
fuzji miesnia sercowego za pomoca oceny skorygowanej
liczby klatek TIMI badz komputerowej tomografii emisyj-
nej pojedynczego fotonu [27]. Feola i wsp. [28] wykonali
rezonans magnetyczny w celu potwierdzenia niewydolno-
ci lewej komory, a nastepnie pozytronowa tomografie
komputerowa, aby oceni¢ metabolizm komérkowy w re-
jonie dyskinezy w obrebie miokardium. Otrzymane
wyniki potwierdzajg istotne zaburzenia metabolizmu ko-
mérkowego. Ujawniono zmniejszone zuzycie glukozy
w kardiomiocytach z rejonu dyskinezy, przy braku elektro-
kardiograficznych cech martwicy oraz minimalnym steze-
niu uwolnionych markeréw martwicy miesnia sercowego.
Uzyskane rezultaty dowodza, ze zespét balotujacego ko-
niuszka jest wynikiem zaburzeh metabolizmu na poziomie
komoérkowym, a nie uszkodzeniem organicznym Sciany
miesnia sercowego. Wybidrcze ogtuszenie koniuszkowych
segmentow miokardium, przy zachowanej kurczliwosci
segment6éw przypodstawnych, ttumaczy sie odmienng bu-
dowa Sciany w obrebie koniuszka — w przeciwienstwie
do pozostatych regionéw nie sktada sie ona z trzech
warstw miokardium, cechuje sie mniejsza elastycznoscia
oraz mniejszym ukrwieniem [29]. Zwiekszona wrazliwos¢
na dziatanie amin katecholowych jest spowodowana naj-
wiekszym zageszczeniem receptoréw beta-adrenergicz-
nych w obrebie koniuszka.

Zainteresowanie wzbudza wystepowanie zespotu
tako-tsubo gtéwnie wsrdéd kobiet w wieku pomenopauzal-
nym. Prawdopodobnie najwieksze znaczenia ma obnizo-
ne stezenie estrogendw (tak jak u opisywanej przez nas
kobiety). Istnieja dane wskazujace, ze zefiskie hormony
ptciowe istotnie wptywaja na funkcje uktadu wspoétczul-
nego [30] oraz na reaktywnos¢ tetnic wiencowych [31].
W nastepstwie dominujaca role w funkcjonowaniu ukta-
du sercowo-naczyniowego przejmuje uktad wspdtczulny
[32]. Udowodniono réwniez, ze u kobiet po 60. roku zycia
wystepuja wieksze dysproporcje w rozmieszczeniu i wraz-
liwosci receptoréw beta-adrenergicznych w miesniu ser-
cowym w poréwnaniu z mtodsza populacja [32]. Kobiety
w okresie okotomenopauzalnym charakteryzuje wieksza
sktonnos¢ do standw depresyjnych i nerwic [33]. Te dwie
jednostki chorobowe s3 zwigzane z epizodycznymi
objawami w postaci atakéw paniki, ktére moga miec po-
wigzanie z wyrzutem katecholamin [34]. Prébowano udo-
wodni¢ wptyw polimorfizmu gendw dla receptoréw beta-
i alfa-adrenergicznych na czestos¢ wystepowania kardio-
miopatii stresowej, jednak nie stwierdzono istotnej r6zni-
cy w poréwnaniu z grupa kontrolna [35]. Warto nadmie-
ni¢ réwniez, ze opisywana jednostka chorobowa ma
tendencje do nawracania [4].

Kardiologia Polska 2010; 68: 1

Podsumowanie

Opisano przypadek kliniczny 48-letniej kobiety z pier-
wotnym rozpoznaniem ACS. Po przeprowadzeniu szczego-
towych badah zweryfikowano rozpoznanie i ostatecznie
stwierdzono kardiomiopatie tako-tsubo. Przy stawianiu
rozpoznania pomocne byty kryteria ustanowione przez

Mayo Clinic:

* przemijajaca hipokineza, akineza lub dyskineza koniusz-
ka i srodkowej czesci miesnia lewej komory, ktéra obej-
muje swoim zasiegiem obszar wykraczajacy poza una-
czynienie wiecej niz jednej tetnicy wiencowej,

* brak istotnych zwezeh w naczyniach wieficowych lub an-
giograficznych cech pekniecia blaszki miazdzycowej,

* obecnos¢ zmian de novo w EKG — uniesienie odcinka ST
lub ujemne zatamki T,

* wykluczenie ostatnio przebytego urazu gtowy, krwawie-
nia Srodczaszkowego, pheochromocytoma, kardiomio-
patii przerostowej i zapalenia miesnia sercowego [6].

W kazdym przypadku podejrzenia ACS z uniesieniem
odcinka ST nalezy wykonaé badanie angiograficzne, kt6-
re jest jedynym (oprécz badania echokardiograficznego)
czynnikiem ré6znicujgcym. Jezeli rozpoznanie bedzie posta-
wione precyzyjnie i szybko, uniknie sie niepotrzebnego le-
czenia fibrynolitycznego i zwigzanych z nim niebezpiecz-
nych dla zycia powiktan.
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