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STRESO SUKELTA KARDIOMIOPATIJA
(TAKO-TSUBO KARDIOMIOPATIJA)
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RaktaZodZiai: Tako-tsubo kardiomiopatija, miokardo in-

farktas.

Santrauka

Tako-tsubo arba streso sukelta kardiomiopatija
yra vis dazniau diagnozuojama pirminé jgyta kar-
diomiopatija. Ji dazniausiai asocijuota su dideliu
emociniu ar fiziniu stresu paciento anamnezéje ir
pasireiskia kairiojo skilvelio virsinés disfunkcija
sistoléje. Kliniskai si buklé imituoja iwminj korona-
rinj sindromq: budingas stiprus skausmas kritinéje,
ST segmento pokyciai EKG, biocheminiai pokyciai
kraujyje. Diagnostikai ir gydymui labai svarbi laiku
atlikta perkutaniné koronariné intervencija. Ligos
prognozé gera ir dazniausiai miokardo funkcija at-
sistato per 2-4 savaites. Nors tiksliai patogenetiniai
mechanizmai néra iki galo Zinomi, manoma, kad
katecholaminy sukeltas miokardo pazeidimas yra
pagrindinis patologinio proceso veiksnys.

KLINIKINIS ATVEJIS

64 mety moteris buvo hospitalizuota dél stipraus skaus-
mo ir spaudimo kriitinéje bei dusulio. Skausmas prasidéjo
po stipraus streso ir uztruko apie 1 valanda. Sublingvaliai
vartoti nitratai nesumazino skausmo. Pacienté apie 30 mety
serga arterine hipertenzija, 2005 metais persirgo galvos
smegeny insultu.

Apziiiros metu stebéta veido ir [ipy cianozé, priverstiné
sédima padétis, periferinés edemos. Auskultuojant isklau-
somi gausiis jvairaus kalibro drégni karkalai visame plau-
¢iy plote. Sirdies veikla ritmiska, tonai sunkiai isklausomi,
SSD-105 k./min. Elektrokardiogramoje: sinusiné tachikar-
dija, 1-2 mm ST segmento pakilimas V-V, derivacijose, T
bangos inversija kriitininése derivacijose. Kraujyje tropo-
nino [ koncentracija vir§ijo norma (3,11 mkg/L), D- dimery
koncentracija nebuvo padidéjusi. Taip pat stebéta nezymi
hiperglikemija ir dislipidemija. Kriitinés Igstos tiesinéje
rentgenogamoje buvo matomos iSpléstos plauciy Saknys,
iSsiplétusios Sirdies ribos ir plau¢iy edema. Atlikus Sirdies
ultragarsinj tyrimg matoma akinetiska ir dilatuota kairio-

jo skilvelio vir§iing, hipokinetiski visy sieneliy viduriniai
segmentai, hiperkinetiSka bazaliniy segmenty veikla, iSva-
rymo frakcija- 25-30proc. Kliniskai jtarus iminj miokardo
infarkta, buvo atlikta perkutaniné koronariné intervencija.
Tyrimo metu vainikiniy arterijy patologijos nebuvo rasta.
Pacienté buvo gydoma nitratais, heparinu, antiagregantais,
kilpiniais diuretikais, AKF inhibitoriais, statinais. Véliau
pakeista gydymo taktika, nitratai pakeisti beta-adreno blo-
katoriais. Gydymo eigoje geréjo pacientés biikle, sumazéjo
dusulys, pageréjo fizinio kriivio tolerancija.

Po ménesio atliktoje echokardiogramoje kairiojo skil-
velio virs§tinés sienelés kontrakcija buvo normali, iSnyko
baziniy segmenty hiperkinezé. ISvarymo frakcija padidéjo
iki 45-50 proc. Nuolatiniam gydymui paskirti AKF inhibi-
toriai, beta-adrenoblokatoriai, antiagregantai.

IVADAS

Tako-tsubo kardiomiopatija yra reta, kliniskai Giminj
koronarinj sindromg imituojanti, streso sukelta praeinanti
kairiojo skilvelio disfunkcija. Si patologija pasitaiko retai
ir dazniausiai néra difrencijuojama nuo iminio miokardo
infarkto. Pagrindiniai pozymiai, charakterizuojantys Tako-
tsubo kardiomiopatija: kritinés skausmas, miokardo iSe-
mijos pozymiai elektrokardiogramoje, nezZymiai padidéje
kardiospecifiniai biocheminiai Zymenys ir Sirdies sieneliy
segmentinés kontrakcijos sutrikimai. Sindromg pirma karta
aprasé Higaru Sato ir kt. Japonijoje, 1990 m. [1]. Autoriy
aprasyta kairiojo skilvelio forma sistolés metu buvo panasi
i Japonijoje naudojamus puodus astuonkojy gaudymui. Siy
puody siauras kaklelis ir platus apvalus dugnas. Todél au-
toriai sindromg pavadino Tako-tsubo kardiomiopatija (jap.
tako- astuonkojis, tsubo- puodyné). Kurij laikg po sindromo
apraSymo vyravo nuomoné, kad $i patologija budinga is-
imtinai japony populiacijai dél tam tikros japony genetinés
predispozicijos Siam sutrikimui [2]. Taciau pradéjo daugéti
atvejy apraSymy i§ jvairiy pasaulio vietoviy ir jvairiy po-
puliacijy. Taip pat nustatyta naujy skilveliy miokardo se-
gmenty pazeidimy. Daugéjant klinikiniy atvejy apra§ymuy,
didéjo ir pavadinimy skaicius Siam sutrikimui apibiidinti.
Pradéti naudoti jvairts pavadinimai, kurie apibtdino ta pa-
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Cig patologija: streso sukelta kardiomiopatija, praeinantis
kairiojo skilvelio vir§tinés i$sipitimo sindromas, ,,sudau-
zytos™ Sirdies sindromas, neurogeninio miokardo priblos-
kimo sindromas. 2006 m. streso sukelta kardiomiopatija
buvo priskirta jgyty kardiomiopatijy grupei [3]. Sis pava-
dinimas geriausiai atspindi dazniausig sindromo priezastj.
Pacienty Sirdies funkcija dazniausiai visiSkai atsistato ir
ligos prognozé yra gera.

Epidemiologija. Tikslus Tako-tsubo kardiomiopatijos
daznis pasaulyje néra zinomas. Jungtinése Amerikos Vals-
tijose nustatyta, kad iki 2-2,2% pacienty, hospitalizuoty
dél iminio miokardo infarkto su ST segmento pakilimu
ar nestabilios kriitinés anginos, buvo nustatyta Tako-tsubo
kardiomiopatija [4,5]. Japony populiacijoje atliktuose ana-
logiskuose tyrimuose nustatytas panasus sindromo papliti-
mas (1-2%) [6]. Pastaruoju metu, pradéjus placiai taikyti
perkutanines koronarines intervencijas iminiy koronariniy
sindromy atvejais, pageréjo Tako-tsubo sindromo diagnos-
tika ir jvairiose studijose dazniau nustatomas ir apraSomas
Sis sindromas [7-9].

Dazniausiai Tako-tsubo kardiomiopatija pasitaiko po-
menopauzinio amziaus moterims. Jos sudaro iki 90% visy
ligos atvejy [10,11]. Motery Tako-tsubo kardiomiopatijos
dazniausia priezastis buvo stiprus emocinis stresas, tuo tar-
pu vyrams §j sindromg dazniau iSprovokavo didelis fizinis
kraivis [12]. Dazniausios emocinio streso priezastys buvo:
artimy zmoniy mirtis, namy netekimas, konfliktai, nepalan-
kiy med. diagnoziy suzinojimas, nesékmeés versle, eismo
ivykiai ir kt. [13]. Tarp dazniausiy fizinio streso priezas-
¢iy: sisteminiy ligy paiméjimas, nekardiologinés invazi-
nés procediiros (operacijos), dobutamino kriivio méginys,
gydymasis intensyviosios terapijos skyriuje, traumos, labai
didelis fizinis krtvis, bronchinés astmos priepuolis, cere-
brovaskulinés ligos, pneumotoraksas, skilveliy virpéjimas
ir kt. [13,14]. Beveik trecdalis pacienty negaléjo savo ligos
susieti su stresiniais veiksniais [12]. Svarbu tai, kad stre-
sinio veiksnio nebuvimas paciento anamnezéje neatmeta
Tako-tsubo kardiomiopatijos diagnozeés.

Iki Siol atliktuose tyrimuose nustatyta, kad Tako-tsubo
kardiomiopatija Siek tiek dazniau pasitaiko mongolidy ra-
sés atstovams (57%), nei europidy (40%) ar negridy (tik
3% atvejy) [11].

Patogenezé. Tako-tsubo kardiomiopatijos atsiradimo
ir vystymosi patogenetiniai mechanizmai néra visiskai
aiskiis. Per 20 mety pasitilyta keletas teorijy, aiSkinanciy
praeinant] miokardo pazeidima, taciau pastaruoju metu
labiausiai paplitgs pozitris, kad tai katecholaminy sukelta
kardiomiopatija.

Pirmieji sindromg aprase¢ mokslininkai aiSkino miokar-
do pazeidimg vainikiniy arterijy spazmo sukelta iSemija

[2]. Taciau daugumai tyréjy nepavyko eksperimentuose
sukelti Tako-tsubo kardiomiopatijai budingy pakitimy ven-
trikulogramose ir ST segmento pakilimo elektokardiogra-
mose [13], yra aprasyta ir pavieniy eksperimentiniy tyrimy,
kuriuose pacientams su nustatyta Tako-tsubo kardiomiopa-
tija pavyko sukelti griztamg keliy vainikiniy arterijy spaz-
ma (18%; 13 i§ 73 pacienty) [14]. Siuo metu vazospazminé
teorija yra i§ dalies papildanti katecholamining teorija, nes
esant dideliam adrenalino kiekiui kraujyje, jis gali sukelti
koronary spazmga ir smulkiyjy kraujagysliy mikrocirkulia-
cijos sutrikima.

Véliau pasirodé teorija, aiskinanti, kad miokardo iSemi-
ja sukelia didesné nei 50% arterijy stenoz¢ bei nestabili ate-
rominé plokstelé, kuri trumpam okliuduoja arterijos spindj,
o veliau jvyksta trombo rekanalizacija. Taciau Sis poziiiris
turi esminiy trikumy, nes angiografiskai dazniausiai neran-
dama jokios vainikiniy arterijy ligos, o miokardo pazeidi-
mas neatitinka kraujagysliy anatominio i§sidéstymo [15].

Tie patys autoriai pateikia ir kita miokardo pazeidimo
priezastj. Jie, iStyre serganciuosius Tako-tsubo kardiomio-
patija, nustaté, kad jy priekiné tarpskilveliné kairiojo koro-
naro $aka buvo ilgesné nei kity pacienty ir buvo persivijusi
kairiojo skilvelio virsting bei maitino diafragminj kairio-
jo skilvelio pavirSiy [15]. Autoriai teige, kad Tako-tsubo
kardiomiopatija - tai nutrikes miokardo infarktas. Taciau
vélgi, atsiradus praneSimams apie deSiniojo skilvelio ir
kairiojo skilvelio viduriniy segmenty pazeidimus, minéti
pazeidimai neatitiko priekinés tarpskilvelinés Sakos anato-
minés lokalizacijos [11,14,15].

Siuo metu labiausiai paplites poziiiris, kad miokardo
disfunkcija sukelia katecholaminy indukuota baziniy mio-
kardo segmenty hiperdinaminé hiperkontrakcija, vir§iini-
niy segmenty dilatacija lydima mikrocirkuliacijos sutriki-
my ir epikardiniy arterijy spazmo.

Normos atveju katecholaminai miokardg pasiekia 2 bi-
dais: per simpatiniy nervy galiinéles (B adrenoreceptoriai
i$sidéste visame miokarde ir laidziojoje sistemoje, taciau
didziausias jy kiekis yra kairiojo skilvelio miokarde), arba
per krauja (streso metu), todél pasiskirsto globaliai po visa
miokardg [16].

B adrenoreceptoriy potipiy pasiskirstymas kairiojo
skilvelio (KS) miokarde taip pat skiriasi. Nustatyta, kad 1
adrenoreceptoriai (B1AR) pasiskirste tolygiai tiek KS ba-
ziniuose-viduriniuose segmentuose, tiek virstnéje. f2AR
kiekis baziniuose segmentuose nedidelis, o didziausia jy
koncentracija KS virstinéje [17-20]. Esant normaliam ka-
techolaminy kiekiui kraujyje, miokarda labiausiai veikia
per nervines galiinéles patenkantis noradrenalinas. Jis pasi-
zymi didziausiu afiniSkumu B1AR. Tuomet aktyvinami G,
grupés baltymai, daugéja cAMP, aktyvinama proteinkinazé
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A (PKA), kuri atsakinga uz fosforilinimo procesus laste-
1¢je. Todél didéja kardiomiocito kontraktiliSkumas, didéja
bendra viso miokardo inotropija, slopinama liusitropija
(relaksacija). Esant normaliam adrenalino kiekiui kraujyje,
adrenalinas pasizymi didesniu afinitetu B2AR nei B1AR.
Adrenalino poveikis inotropijai toks pat kaip ir noradrena-
lino, nes aktyvinami tie patys G, baltymai kardiomiocity
membranose [18-20].

Streso metu kraujyje padaugéja adrenalino ir miokar-
da labiausiai ima veikti katecholaminai, pateke per krau-
ja. Jie pasiskirsto tolygiai po visg miokarda, taciau f2AR
kiekis didziausias yra KS vir§iingje, todél butent $i sritis
yra labiausiai pazeidziama [21]. Esant didelei adrenalino
koncentracijai, B2AR receptoriai pradeda aktyvinti ne G
baltymg, kuris didina inotropijg, o G, baltyma, kuris slopina
fosforilinimo procesus lasteléje ir taip neigiamai paveikda-
mas inotropija bei didindamas ty miokardo segmenty re-
laksacijg [22-24]. Taigi, esant Tako-tsubo kardiomiopatijai,
yra sukeliama KS baziniy segmenty hiperdinaminé hiper-
kontrakcija (dél reliatyviai didesnés 1 AR—G_ stimuliaci-
jos ), o virSunés kontraktiliSkumas sumazéja dél P2AR—G,
poveikio. Sumazéjus katecholaminy kiekiui, grjzta jprastas
aktyvinimas BIAR—G_keliu.

Manoma, kad B2AR—G, kelias yra vienas i$ antiapop-
toziniy miokardo apsaugos mechanizmy esant stresui, ta-
¢iau sergantiesiems Tako-tsubo kardiomiopatija, jy f2AR:
B1AR santykis KS vir§tnéje yra didesnis nei kity zmoniy
[22-24]. Taip pat nustatyta, kad estrogenai didina f2AR
geny ekspresija kairiajame skilvelyje bei lemia didesne
B2AR—G; aktyvacija, nei BlAR—G_. Tai paaiskina jy kar-
dioprotekcinj poveiki iki menopauzés esant iimiam stresui,
nes motery miokardo atsakas blina sumaz¢jusi inotropija.
Tuo tarpu vyrams streso metu dominuoja B1AR—G_ ak-
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1 paveikslas. Elektrokardiograma timiniu ligos periodu [28]
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2 paveikslas. Elektrokardiograma po 2 pary [28]

tyvinimas, kuris greit iSsekina miokarda ir sukelia Igsteliy
pazeidima [25,26].

KLINIKINIAI POZYMIAI IR DIAGNOSTIKA

Kliniskai diferencijuoti Tako-tsubo kardiomiopatijos ir
iminio koronarinio sindromo nejmanoma. Ligoniai skun-
dziasi skausmu kriitinéje, dusuliu, prakaitavimu, alpimu,
samonés sutrikimo epizodais. Jei skilvelio disfunkcija
zymi, gali pasireiksti plauciy edema ar kardiogeninis So-
kas. Reciau pasireiskia kairiojo skilvelio iSvarymo trakto
obstrukcijos pozymiai, mitralinio voztuvo nesandarumas,
aritmijos, pasieniniy tromby formavimasis, mirtis [10,12].

Elektrokardiografiniai pokyciai ligos pradzioje imi-
tuoja priekinj pertvarini Q bangos miokardo infarkts. Api-
bendrinti pradiniai poky¢iai elektrokardiogramose: 1) ST
segmento pakilimas 67-82% atvejy (95% ST maksimaliai
pakiles buvo V2-V3 derivacijose), 2) ST pakilimo amplitu-
dé buvo mazesné, nei dél RIA okliuzijos UMI sergan¢iy li-
goniy, 3) T bangos inversija kriitininése derivacijose - 61%
atvejy, 4) Q banga ar “nenormalus” R augimas kriitininése
derivacijose — 10% atvejuy, 5) EKG poky¢iy nebuvo 15%
ligoniy (1 pav.).

Po keliy pary nuo ligos pradzios, EKG-oje normalizuo-
jasi ST segmentas, atsiranda difuziSkai neigiamos T bangos
V2-V6 derivacijose, ilgéja QTc intervalas. Elektrokardio-
grafiniai pokyc¢iai néra pakankamai specifiski imiu periodu
diferencijuojant Tako-tsubo kardiomiopatija ir iminj koro-
narinj sindromg [28] (2 pav.).

Kardiomiocity pazeidimas ir biocheminiy zymeny didé-
jimas kraujyje yra labiau susij¢s su miokardo pribloskimu
nei su nekroze. Kraujyje randamos nezymiai ar vidutiniskai

3 paveikslas. Kairiojo skilvelio vir§iininiy ir viduriniy segmenty aki-
nezé bei dilatacija sistolés metu [33]
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padidéje troponiny I ir T frakcijos, kreatinkinazés MB frak-
cija, BNP bei labai padidéjes katecholaminy kiekis.

Transtorakaliné echokardiografija naudinga ne tik dia-
gnozuojant Tako-tsubo kardiomiopatija, bet ir sekant ligos
eiga. Dazniausiai nustatoma kairiojo skilvelio virStniniy-
viduriniy segmenty hipo- arba akinezé, kurios apimtis daz-
niausiai nekoreliuoja su biocheminiy zymeny koncentra-
cija kraujyje. Echokardiografijos verté nustatant desiniojo
skilvelio (DS) pazeidimus yra mazesné dél blogesniy DS
vizualizacijos galimybiy [29,30] (3 pav.).

Neabejotinai naudingiausias tyrimas diferencijuojant
Tako-tsubo kardiomiopatija nuo iminio miokardo infarkto
yra koronarografija ir ventrikulografija. Tyrimo metu pa-
tvirtinama arba paneigiama vainikiniy arterijy patologija,
nustatomi skilveliy morfologiniai pakitimai sistolés metu.

Sirdies magnetinio rezonanso tomografija (SMRT) lei-
dzia diferencijuoti Tako-tsubo kardiomiopatija nuo miokar-
do infarkto bei kity rety neobstrukciniy vainikiniy arterijy
ligy, tokiy kaip miokarditas, ar nuo spontaniskai besilizuo-
janc¢iy mikroemboly vainikinése arterijose. Tako-tsubo kar-
diomiopatijos atveju MR T2 sekoje galima stebéti kairiojo
skilvelio vir§iinés edemg bei jvertinti skilvelio geometrijos
poky¢ius sistolés metu. Vélyvojo kontrastinés medziagos
kaupimo vaizduose miokardas biina nepazeistas - vélyvojo
kaupimo zidiniy nestebima [31].

Mayo klinika, remdamasi savo patirtimi, paskelbé Ta-
ko-tsubo kardiomiopatijos diagnostikos kriterijus [29]. Di-
agnozuojant biitini visi 4 teigiami pozymiai:

1. Praeinanti KS virsainés ar viduriniy segmenty akineze/
diskinezé su regioniniais sienelés judesio sutrikimais, nea-
titinkanciais epikardo kraujagysliy baseino lokalizacijos.

2. Angiografiskai paneigtos koronary stenozés ar atero-
miniy ploksteliy plySimai.

3. Nauji pokyc¢iai EKG: ST segmento pakilimas ir T
bangos inversija.

4. Paneigtos gretutinés ligos: nesena galvos trauma, in-
trakranijiné hemoragija, feochromacitoma, koronariné Sir-
dies liga, miokarditas, hipertrofin¢ kardiomiopatija.

GYDYMO PRINCIPAI

Diferencinés diagnostikos sunkumai ikihospitaliniu ir
ankstyvuoju hospitaliniu periodu iki tikslios diagnozés nu-
statymo vercia visus pacientus, besiskundziancius skaus-
mu kriitinéje, traktuoti kaip sergancius Giminiu koronari-
niu sindromu. Todél ir gydymas iki nustatant Tako-tsubo
kardiomiopatijos diagnoze turi biiti toks pat kaip ir iminio
miokardo infarkto. Skubi perkutaniné koronariné interven-
cija padeda atmesti miokardo infarkta, todél toliau gydant
galima atsisakyti nitraty.

Rutiniskai, nekomplikuotiems pacientams, turéty buti

skiriami angiotenzing konvertuojancio fermento inhibito-
riai,  adrenoblokatoriai (naudingesni al ir f1-2 adrenoblo-
katoriai, tokie kaip karvedilolis). Biitina saikinga skys¢iy
terapija, neperkraunanti kairiyjy Sirdies kamery. Diuretikai
skirtini esant skysciy retencijos organizme poZymiams ar
esant plauciy edemai. Benzodiazepiny skyrimas gali bati
naudingas, jei pacientas pernelyg sujaudintas ar neramus.
Yra paskelbta publikacijy apie visiSka miokardo funkcijos
atsistatyma netaikius jokio medikamentinio gydymo [33].

Jei pacientas vyresnis nei 60 mety arba yra nustatyti
poky¢iai vainikinése arterijose, tikslinga skirti aspirino.
Jei kairiajame skilvelyje nustatyta tromby arba yra didelé
tromby formavimosi rizika, reikéty skirti heparino, véliau
vitamino K antagonisty iki visiskai atsistatys kairiojo skil-
velio funkcija [33,34].

ISsivyséius ryskiai KS disfunkcijai ar kardiogeniniam
Sokui, nerekomenduojama skirti adrenoreceptorius vei-
kian¢iy inotropy: dopamino, dobutamino. Siuo metu in-
traaortiné kontrapulsacija balionéliu yra rekomenduojama
kaip pirmo pasirinkimo priemoné esant tokiai situacijai.
Levosimendano skyrimas yra antros eilés pasirinkimo prie-
moné. Taciau §i rekomendacija yra ekspertinio pobiidzio,
nes néra iki Siol atlikta tyrimy su levosimendanu Tako-tsu-
bo kardiomiopatijos atveju [35].

Gydymo trukmé yra iki Siol neapibrézta, tac¢iau mano-
ma, kad gydyti reikéty tol, kol atsistatys miokardo funkci-
ja ir bus stebimas klinikinis paciento biiklés pageréjimas.
Daugumai pacienty rySkus miokardo funkcijos atsistaty-
mas jvyksta po 2-4 savai¢iy. Tako-tsubo sindromo pasikar-
tojimo tikimybé tam paciam pacientui yra iki 10% [36,37].
Tiksliy profilaktikos rekomendacijy §iuo metu néra.

ISVADOS

1. Tako-tsubo kardiomiopatija yra pirminé jgyta kardio-
miopatija, dazniausiai asocijuota su stresu ir pasireiSkianti
kairiojo skilvelio vir§iinés disfunkcija sistoléje.

2. Tako-tsubo kardiomiopatija ir Giminis miokardo in-
farktas kliniSkai nesiskiria.

3. Tako-tsubo kardiomiopatijos prognozé geresné uz
miokardo infarkto ir bidingas visiSkas miokardo funkcijos
atsistatymas.
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STRESS INDUCED CARDIOMYOPATHY (TAKO-TSUBO CARDIO-
MYOPATHY)

Pranas Serpytis, Vytautas Juknevicius

Summary

Key words: Tako-tsubo cardiomyopathy, myocardial infarction.

Tako-tsubo, or stress cardiomyopathy is an increasingly recognized
type of primary acquired cardiomyopathy occurring commonly after a
recent stressful event and characterized by transient myocardial systolic
dysfunction that is mainly confined to the apical region of the left ven-
tricle. The clinical presentation closely resembles that of an acute coro-
nary syndrome, with chest pain, ischemic type ST-segment changes and
minimal cardiac enzyme elevation. Prognosis is good, with full recovery
of cardiac function within 2-4 weeks in most of the cases. Treatment is
supportive but coronary angiography is necessary to establish the diagno-
sis. The pathogenetic mechanism remains currently unknown, although
catecholamine surge definitely plays a primary role.
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