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Souhrn

Arytmogenni kardiomyopatie levé komory (ALVC) pfedstavuje vzacné onemocnéni charakterizované progresivni
prestavbou myokardu levé komory fibrézni a tukovou tkani a manifestujici se komorovymi tachykardiemi levoko-
morového puvodu. ALVC Ize pokladat za jednu z fenotypickych variant arytmogenni kardiomyopatie, jejiz spekt-
rum muze nabyvat celé skaly projevl od levostranné dominantni, pfes biventrikuldrni az po cisté pravostrannou
variantu. Spravny nazev tohoto onemocnéni by tak mél znit arytmogenni kardiomyopatie, s naslednou specifikaci
univentrikularniho ¢i biventrikuldrniho postizeni. V etiopatogenezi onemocnéni je vieobecné pfijiman koncept ge-
neticky podminéné jednotky vznikajici v disledku mutaci v genech kédujicich prevazné desmosomalni proteiny,
v naprosté vétsiné pfipadl s autosomalné dominantnim typem prenosu s neldplnou penetranci. Mimo pfitomnosti
komorovych tachykardii vychazejicich z levé komory je diagnéza ALVC zaloZena na typickém obraze subepikardi-
alni fibrézy rdzného rozsahu pfi vysetieni magnetickou rezonanci, idedIné verifikovaném bioptickym vysetfenim
myokardu a naslednym prikazem kauzalni mutace. Na moznost ALVC je nutno myslet v diferencialné diagnostické
rozvaze etiologie neischemickych komorovych tachykardii.

Klicova slova: arytmogenni kardiomyopatie - komorova tachykardie - magnetickd rezonance srdce - pozdni
syceni gadoliniem

Arrhythmogenic left ventricular cardiomyopathy

Summary

Arrhythmogenic left ventricular cardiomyopathy (ALVC) is a rare condition characterised by progressive fibrofatty
replacement of the myocardium of the left ventricle in combination with arrhythmias of left ventricular origin. ALVC
has been linked to autosomal dominant mutations of genes encoding desmosomal proteins, similarly to the classic
arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy with which it also shares pathological and prognostic features. It
seems that isolated left or right ventricular abnormalities represent two extremes of the spectrum of clinical mani-
festations of a single disease: arrhythmogenic cardiomyopathy. In addition to arrhythmias originating from the left
ventricle, the diagnosis of ALVC is based on identification of morphological changes of the left ventricle including
late gadolinium enhancement with subepicardial to midwall distribution, corresponding to fibrous or fibrofatty re-
placement on histopathology. The diagnosis is confirmed by detection of a causal mutation. ALVC should be kept
in mind in the differential diagnosis of ventricular tachycardia of non-ischemic origin.

Key words: arrhythmogenic cardiomyopathy - cardiac magnetic resonance - late gadolinium enhancement - ven-
tricular tachycardia

Uvod

Arytmogenni kardiomyopatie levé komory (Arrhythmo-
genic left ventricular cardiomyopathy — ALVC) je vzacné,
geneticky podminéné onemocnéni charakterizované
progresivni prestavbou myokardu levé komory (LK) tu-
kovou a fibrézni tkani v kombinaci s komorovymi tachy-
kardiemi (KT) levokomorového plvodu, tj. s morfolo-
gii blokady pravého Tawarova raménka [1]. Patologicky
je postizena exkluzivné ¢i zcela dominantné LK. Pato-
logicka prestavba tkdné typicky pocind lokalizované
subepikardialng, tj. ve vnéjsi tietiné komorového myo-

kardu [2-5]. S progresi choroby zasahuje fibrézni pre-
stavba i hloubéji do nitra myokardu s moznosti az prak-
ticky transmurélniho postizeni. Nejvice vyjadiené formy
ALVC pak maji postizeni cirkumferencialni, po celém po-
vrchu LK, v¢etné mezikomorové prepazky, postizena je
strana septa pfiléhajici k pravé komofe (obr. 1).

Jako prvnibyla ALVC popsana pfi autoptickém vysetteni
obéti ndhlé srdecni smrti, nasledné i u ptibuznych nahle
zemfelych jedincl, u nemocnych s KT levokomorového
puvodu a v rodinach postizenych mutacemi v genech pro
desmoplakin [6-10]. Pozdéji byla ALVC rozpoznana jako fe-
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Obr. 1. Nalez pozdniho syceni kontrastni latkou (LGE), tj. fibrézy u arytmogenni kardiomyopatie levé komory
Levé dva obrazky ukazuji extenzivni nalez prakticky cirkularniho lemu LGE (Sipky) levé komory v projekci na
kratkou osu a ve vertikalni projekci na dlouhou osu. V projekci na kratkou osu je zfejmé, Ze lem LGE pfechazi
i na pravokomorovou ¢ast mezikomorového septa. Pravy obrazek zobrazuje jen lokalni LGE (Sipky)

v subepikardialni az midmyokardialni oblasti ve 4dutinové projekci u jiného nemocného.
Zdroj: Vseobecna fakultni nemocnice v Praze, pracovisté autor(i
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Schéma. Fenotypické varianty arytmogenni kardiomyopatie
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notypicka varianta v rodinach s ,klasickou” arytmogenni
kardiomyopatii pravé komory (ARVC) [11,12]. Spektrum
postizeni myokardu fibrézni ¢i fibrolipomatdzni prestav-
bou tak mUGze nabyvat celé skaly projevd od levostranné
dominantni, pres biventrikularni az po cisté pravostran-
nou variantu. Izolovana levostranna a pravostranna vari-
anta predstavuji extrémni projevy jedné geneticky pod-
minéné nemoci [12]. Arytmogenni kardiomyopatie je pak
novy termin, ktery sdruzuje véechny varianty onemocnéni
(schéma). V kontrastu s klasickou variantou ARVC a biven-
trikuldrni formou arytmogenni kardiomyopatie zahrnujici
dohromady postizeni obou komor, je ALVC charakterizo-
véna izolovanym ¢i zcela dominantnim postizenim myo-
kardu LK. Jelikoz je ALVC v soucasnosti stale povazovana
za vzacnou jednotku, jsou literdrni idaje omezeny hlavné
na kazuistickd sdéleni nebo popis malych kohort ne-
mocnych. Dosud nejvice studovana kohorta nemocnych
s ALVC ¢itala 42 osob [1]. Je viak téméf jisté, ze s narlsta-
jici znalosti existence a s tim spojené zlepsené diagnostiky
onemocnéni bude prevalence ALVC stoupat.
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Geneticky podklad onemocnéni

U vétsiny piipadi arytmogennikardiomyopatie je pfedpo-
klddan autosomalné dominantni typ prenosu s netplnou
penetranci. Neni tedy pfekvapivé, ze je mozné vystopo-
vat srdecni postizeni i u nékterych dalsich ¢lent rodiny ne-
mocného. Avsak ¢ast postizenych jedinct je jisté nositelem
de novo vzniklé mutace v pfislusnych genech. AZ u polo-
viny nemocnych s ALVC Ize v souc¢asné dobé identifikovat
kauzalni mutace v desmosomalnich genech (desmoplakin,
desmoglein 2, plakoglobin, plakophilin 2, desmocollin 2), tedy
v genech, jejichz mutace jsou zodpovédné za vznik kla-
sické ARVC [13-16]. Pro spole¢ny geneticky podklad ALVC
a ARVC svédcii prokazany vyskyt obou forem onemocnéni
u pfibuznych pacientt [12].

Autosomalné recesivni typy mutaci gent jsou jako pfi-
¢iny arytmogenni kardiomyopatie vzacné. Nicméné byly
popsany mutace v homozygotni konstituci pro gen ké-
dujici desmocollin i u nemocnych s ALVC. Srde¢ni posti-
zeni pi autosomalné recesivni varianté muze, ale nemusi
byt provazeno koznimi projevy obdobnymi Carvajalovu
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syndromu [16-20]. Carvajal (nebo také Carvajalliv syn-
drom, popsany poprvé Carvajal-Huertou v roce 1998) syn-
drom je jednotka vznikajici na podkladé mutace v genu
pro desmoplakin v homozygotni konstituci a je charakte-
rizovana trias klinickych pfiznak(: palmoplantarni kerato-
dermie, vinéné vlasy a dilatacni kardiomyopatie [21,22].
Je sice pravdépodobné, ze dominantni genetickou pfi-
¢inu arytmogenni kardiomyopatie predstavuji mutace
v genech kédujici desmosomalni proteiny, avsak relativné
nedavno byly identifikovany i varianty arytmogenni kardio-
myopatie vzniklé na podkladé mutaci v genech pro jiné
proteiny, konkrétné non-desmosomalni fosfolamban [23].

Klinicky obraz

ALVC se miize manifestovat prakticky kdykoli od adoles-
cence az po stafi. Ackoliv prmérny vék pacientl s ALVC
sledovanych Sen-Chowdhrym et al byl 44 let [1], je tfeba
si uvédomit, Ze ¢ast pacientl s ALVC mUze byt delsi dobu
sledovana pod jinou diagnézou a prvni manifestaci one-
mocnéni je mozné vystopovat v predchorobi jiz dfive.
Typickymi klinickymi projevy onemocnéni jsou u symp-
tomatickych jedinct obtize vychazejici z pfitomnosti ko-
morovych arytmil’ palpitace presynkopélnl' stavy a syn-
Casto uvadéné obtize predstavuji i atypické bolesti na
hrudi, které se vyskytuji bez ndvaznosti na pfitomnost is-
chemické choroby srdecni. Jelikoz ALVC mUze byt v urcité
fazi vyvoje asociovana i s vyssimi plazmatickymi hladi-
nami srdecnich troponind azménami na EKG, jsou pak ne-
mocni s epizodou bolesti na hrudi ¢asto vysetfovani koro-
narograficky pro podezieni na akutni koronarni syndrom
s negativnim vysledkem. Naopak vzacnéjsimi symptomy
ALVC jsou projevy srde¢niho selhdni v podobé progredu-
jicindmahové dusnosti a otokud dolnich koncetin. Postizeni
jedinci mohou byt viak az ve tfetiné pfipadl zcela asymp-
tomaticti [1]. | dosavadni zkuSenosti autorl tohoto sdéleni
potvrzuji, ze dominujicimi klinickymi projevy ALVC jsou
symptomy KT.

Obr. 2. Setrvala monomorfni komorova tachykardie
(hemodynamicky tolerovana) u nemocného

s arytmogenni kardiomyopatii levé komory
Zdroj: Vseobecna fakultni nemocnice v Praze,
pracovisté autord
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Jevelmi dulezité zdliraznit, ze vyskyt KT u ALVC neod-
rdzi v naprosté vétsiné pripadu tizi systolické dysfunkce
LK. I u nemocnych s jen mirné snizenou, ba i normalni
ejekeni frakei (EF) LK mohou byt pfitomny vyznamné
komorové arytmie. Cast nemocnych ma mimo levo-
komorovych tachykardii i arytmie vychazejici z pravé
komory. Mimo nahlé srde¢ni smrti, u niz Ize predpokla-
dat podkladovy mechanizmus v podobé setrvalé he-
modynamicky zavazné KT, jsou u nemocnych s ALVC
dokumentovany také komorové extrasystoly a béhy
nesetrvalych KT. Manifestace onemocnéni hemody-
namicky tolerovanou, setrvalou monomorfni komoro-
vou tachykardii se jevi spise jako vzacnost, byt i s touto
moznosti méli moznost se autofi sdéleni setkat (obr. 2).

Diagnostilca arytmogenni kardiomyopatie
levé komory

EKG

Charakteristickym nalezem na EKG je u ALVC pfitomnost
plochych nebo invertovanych T vin v laterdlnich nebo
spodnich svodech s moznou extenzi zmén sméremk V-V,

Obr. 3. EKG nemocného s arytmogenni
kardiomyopatii levé komory
Charakteristickym nalezem je pfitomnost

plochych a invertovanych vin T v lateralnich
a/nebo spodnich svodech. Zdroj: VSeobecna
fakultni nemocnice v Praze, pracovisté autort
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Obr. 4. EKG pacienta s arytmogenni kardiomyopatii
levé komory
Ve spodnich svodech je patrna redukovana
voltaz QRS komplext a pfitomna nespecificka
nitrokomorova porucha vedeni. Ve srovnani
s EKG na obr. 2 nejsou pfitomny charakteris-
tické repolarizacni zmény. Zdroj: VSeobecna
fakultni nemocnice v Praze, pracovisté autoru




[1,3,8,10,12] (obr. 3). V bézné klinické praxi jsou tyto rela-
tivné ¢asté zmény povazovany, pfi absenci jasné struktu-
ralni srde¢ni nemoci, za benigni a nespecifické. Méné ob-
vykla je ptitomnost deviace srde¢ni osy doleva a pomala
progrese r kmitu v hrudnich svodech [1,8]. Pfi vysetieni
signalové zpriimérovaného EKG mohou byt az u polo-
viny nemocnych s ALVC zachyceny pozdni komorové
potencidly [1]. Dle autor(i tohoto sdéleni a v kontextu jiz
dfive publikovanych nékterych kazuistik s dostupnym
EKG [11] Ize spekulovat, ze do obrazu zmén pii ALVC patii
i snizend amplituda QRS komplext v koncetinovych svo-
dech provazena nespecifickou poruchou nitrokomoro-
vého vedeni (obr. 3 a 4). Tato pozorovani viak nebyla sys-
tematicky zpracovana, a neni tedy znam pfresny vyskyt
a vyznam téchto nélezd u pacientl s ALVC.

Zobrazovaci metody

Zobrazovaci metody hraji v diagnostice ALVC klicovou
Ulohu. Echokardiograficky ¢i jinymi zobrazovacimi me-
todami, zejména magnetickou rezonanci (MRI), je mozné
detekovat regiondlni nebo difuzni poruchu kinetiky LK.
Jak jiz bylo uvedeno vyse, pfitomnost normdlni systo-
lické funkce LK v3ak pfitomnost ALVC nevylucuje. V ko-
horté nemocnych s ALVC sledovanych Sen-Chowdhrym
et al [1] byla snizena EF LK < 55 % zachycena jen u pfi-
blizné poloviny nemocnych. Minimalni echokardiogra-
ficky hodnocena EF LK pfitom ¢inila 40 %, neboli nebyla
zaznamenana tézka systolicka dysfunkce. Priblizné po-
lovina nemocnych méla dilatovanou LK, ale s maximalni
zachycenou hodnotou telediastolického rozméru pouze
61 mm [1]. Lze tedy vyvodit, Ze tézkd dysfunkce nebo di-
latace LK neni pro ALVC typickd, coz mize byt velmi du-
lezité v diferencialni diagnostice etiologie KT. Pokud jsou
vyjadieny regionalni poruchy kinetiky LK, pak dle lite-
rarnich Udajl jsou nejcastéji detekovatelné v oblastech
septa, srde¢niho hrotu, spodni a bo¢ni stény [1]. U ¢asti
nemocnych spliujicich kritéria pro ALVC muze byt téz
detekovatelnd dilatace nebo abnormalni kinetika stén
pravé komory [1]. Nicméné, aneuryzma pravé komory
nebo snizené hodnoty EF pravé komory vykazuje sotva
tfetina postizenych jedinc(.

Obr. 5. Prikaz pfitomnosti lipomatézni infiltrace
septa (Sipky) v T1 vaZenych sekvencich.
Projekce na kratkou osu. Zdroj: VSeobecna
fakultni nemocnice v Praze, pracovisté autoru
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Zcela zasadni v diagnostice ALVC je v soucasnosti sr-
decni MRI, ktera prokazuje fibrézu myokardu a jeji ex-
tenzi na zékladé ptitomnosti, rozsahu a lokalizace syceni
kontrastni latkou na bazi gadolinia (late gadolinium en-
hancement - LGE). Pro ALVC je charakteristicka subepi-
kardidlni lokalizace LGE, typicky vyjadfena v oblastech
volnych stén LK, pfedevsim posterolateralné i v oblasti
spodni stény (obr. 1), s moznosti extenze midmyokardi-
alné, hloubéji do myokardu. V mensim procentu Ize LGE
detekovat v mezikomorovém septu a na predni sténé LK.
Asi u 25 % nemocnych s ALVC je pak patrno kompletni
cirkumferencidlni subepikardialni LGE (obr. 1) [1]. Takto
extenzivné vyjadiené LGE odpovida plvodnim autop-
tickym nalezlm fibrézniho krouzku popsanym u ALVC
[2-5]. Subepikardidlni lokalizace LGE ve sténach LK je lo-
gickym ,zrcadlovym obrazem” strukturalnich zmén vzni-
kajicich pfi klasické ARVC, pfi niz loziska fibrézy také inici-
alné postihuji subepikardidlni oblasti volnych stén pravé
komory. Rozsah LGE, tj. fibrézy myokardu, u ALVC vysoce
koreluje s pfitomnosti komorovych tachykardii [1]. Z kli-
nického hlediska je velmi dllezité, ze u zatim mélo mor-
fologicky vyjadienych forem ALVC je mozné loziska LGE
dokumentovat i ve sténdch LK, které jinak nevykazuji re-
gionalni ¢i globalni poruchu kontraktility. Je tedy zjevné,
ze echokardiografické vysetieni v pIné detekci struktu-
rélnich abnormalit u jedinc s ALVC selhava. V neinva-
zivni diagnostice ALVC naopak napomdha pouze vy-
Setfeni MRI prokazujici charakteristicky, byt ne zcela
specificky typ subepikardialniho LGE.

U nékterych nemocnych s ALVC je mozné nalézt i lipo-
matozniinfiltraci v T1 vazenych sekvencich cilenych k de-
tekci tukové tkané pfi vysetieni MRI (obr. 5). Pro diagnos-
tiku ALVC vsak presna senzitivita a specificita prikazu
pfitomnosti tukové tkdné v myokardu neni znama, navic
urcité mnozstvi tuku je fyziologicky nalézano i v myo-
kardu jinak zdravych jedincG. Absenci prikazu lipo-
matozni infiltrace pfi MRI vysetifeni proto nelze povazo-
vat za ndlez vylucujici ALVC; hlavni kritérium MRI tkarové
charakteristiky predstavuje v diagnostice ALVC pfitom-
nost LGE, tj. fibrézy myokardu.

Geneticka analyza

S rozvojem modernich metod genetického testovani se
nabizi i moznost detekce pritomnosti kauzalni mutace
v genech zodpovédnych za rozvoj arytmogenni kar-
diomyopatie. Jasné pozitivni vysledek genetické ana-
lyzy mize byt jisté definitivnim potvrzenim pfitomnosti
ALVC a byt ndpomocny v rdmci diferencialni diagnos-
tiky arytmogenni kardiomyopatie a jejich fenokopii.
Avsak diagnézu této jednotky cisté na vysledku gene-
tického testovani nelze v soucasnosti zaloZit. V souboru
Sen-Chowdryho et al byla kauzalni mutace jasné potvr-
zena pouze zhruba ve tietiné postizenych rodin [1]. Ab-
sence prlikazu mutace v genech kéduijicich klicové pro-
teiny tedy neznamenad vylouceni pfitomnosti ALVC. Dle
konsenzu expertt z roku 2011 mudze byt genetické testo-
vani pfinosné u nemocnych, ktefi maji klinicky prokaza-
nou diagnézu arytmogenni kardiomyopatie, a dale u pi-
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buznych pacientl s jasné prokdzanou kauzalni mutaci
(tzv. kaskadovy screening). Dale muize byt genetické tes-
tovani zvazeno u nemocnych s klinickou suspekci na
moznou arytmogenni kardiomyopatii, u kterych defini-
tivni diagndza neni jesté jistd [24]. Pri diskusi o pfinosu
genetického testovani je vsak nutné vzit do uvahy, zda
pfipadny priikaz dané mutace u pfibuznych s doposud
nemanifestnim onemocnénim povede ke zméné zp(-
sobu sledovani a lé¢by nemocnych, popf. zda bude in-
dikovat zménu postup(l v prevenci nahlé srdec¢ni smrti.

Histologické vySetfeni

Vzhledem k subepikardialni lokalizaci strukturalnich
zmén u nemocnych s ALVC je patognomicky histolo-
gicky prukaz fibrézni ¢i fibrolipomatdzni ndhrady myo-
kardu pti klasicky provadéné endomyokardialni biopsii
myokardu, at jiz z pravé i levé komory, obtizny. V sou-
ladu se zku$enostmi autord sdéleni, pouze u jedinct
s MRI priikazem postizeni interventrikularniho septa,
které je typicky lokalizovano na jeho pravokomorové
strané, lze ocekdvat validni vysledek takto provede-
ného bioptického vysetreni. V ostatnich pfipadech je
nutné k potvrzeni diagnézy ALVC, pokud ji nelze stano-
vit pouze na zakladé klinického obrazu, vysledku MRI
a ev. i pozitivni genetické analyzy, provést biopsii myo-
kardu epikardialnim piistupem, ktery je vSak technicky
vyrazné naro¢ny. Detekované histopatologické zmény
jsou obdobné nédlezlim u ARVC (obr. 6) [25,26].

Diferencialni diagnostika

Nemocni s diagnostikovanou ALVC jsou zpocatku ¢asto
vedeni pod rliznymi jinymi diagnézami. Nej¢astéjsi one-
mocnéni, pro ktera jsou pacienti mylné sledovani, pred-
stavuji dilata¢ni kardiomyopatie a myokarditida, levoko-
morova non-kompakce, hypertrofickd kardiomyopatie,
prolaps mitralni chlopné, idiopaticka komorova tachy-
kardie ¢i ektopie [1].

Odliseni ALVC fenotypu od dilata¢ni kardiomyopatie je
klinicky patrné nejcastéjsi a nesmirné dilezité, zejména
s ohledem na daleko vys3si riziko ndhlé smrti u ALVC a jeji
familidrni vyskyt. Zakladnim rozdilem mezi obéma jed-
notkami je skutecnost, Ze vysoké riziko KT vcetné ma-
lignich forem prakticky vzdy predbiha u ALVC morfolo-
gické abnormality a vyraznou poruchu systolické funkce
levé komory. Pro ALVC tak svédci pfitomnost subepi-
kardidlniho typu LGE, zvlasté cirkumferencialniho, kon-
trastujiciho s pfitomnosti vétsinou jen mirné snizené
globalni systolické funkce LK. Ddle na pfitomnost aryt-
mogenni KMP jako takové muize pochopitelné ukazovat
konkomitantni postizeni pravé komory.

Vyznam zanétu v patogenezi ALVC byl opakované dis-
kutovén. Dle nékterych nazora je myokarditida moznou
inicidlni pficinou ALVC, a to jednak jako samostatného
onemocnéni, jednak v podobé biventrikularniho posti-
Zeni [27]. Néktera fakta opravdu svéd¢i pro podil myo-
karditidy v etiopatogenezi ALVC. V kohorté nemocnych,
reportované Sen-Chowdrhym et al, uddvala pfiblizné

Obr. 6. Histologické nalezy u pacienta s arytmogenni kardiomyopatii levé komory odebrané z postiZzené
mezikomorové prepazky
Patologicka tukova tkar je vyznacéena €ernymi Sipkami a fibrézni tkar ¢ervenymi.
Zdroj: Vseobecna fakultni nemocnice v Praze, pracovisté autor(

zvétieni 100x G/E

PK - pravokomorovy aspekt LK - levokomorovy aspekt septa H-E - barveni hematoxilin-eosin G/E - barveni van Gieson/elastika
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tfetina pacientd symptomy suspektni z myokarditidy.
Néktefi jedinci s ALVC byli také pavodné sledovani, pro-
toze se u nich predpokladalo, ze prodélali virovou myo-
karditidu [1]. TéZ lozZisko LGE v subepikardialni oblasti LK
muze byt zjisténo i u nemocnych splnujicich jina kritéria
myokarditidy vcetné jejiho bioptického priikazu [28,29].
Na druhou stranu byl u znac¢né ¢asti nemocnych s ALVC
potvrzen familiarni vyskyt onemocnéni s prikazem
mutaci v genech pro desmosomalni proteiny [1]. Déle,
histologicky obraz u nemocnych s ALVC se zda byt ob-
dobny situaci u ARVC, pfi niz je nélez fokalni lymfocytarni
infiltrace a myokardialni nekrézy pfitomen az u 2 tietin
nemocnych s jasné prokdzanym onemocnénim [24].
Z téchto dlivodl se v soucasné dobé obraz zanétu myo-
kardu povazuje za nedilnou soucést vyvoje ALVC, oviem
infekce myokardu neni zakladni pfi¢inou onemocnéni,
ale zanétliva celulizace je vysoce pravdépodobné ne-
specifickou reakci vznikajici v okoli myocytarnich nekréz
a predchazejici reparaci tkané fibrézou, tak jako je tomu
i u jinych myokardidlnich patologii. Nezda se vsak, ze
by onemocnéni bylo trvale pozvolna progredujici. Jako
pravdépodobnéjsi se jevi — podobné jako u ARVC - pro-
grese skokovitd a faze relativniho klidu se sttidaji s epi-
zodami tzv. ,horkych fazi”, ve kterych dochazi k nekréze
myocytd a reaktivnimu zanétu [13]. Je pak nasnadé, ze
okamzik skokové progrese onemocnéni mize byt pro-
véazen bolestmi na hrudi a popf. dokumentovanym zvy-
$enim hladin kardiospecifickych enzym pfipominajicim
myokarditidu ¢i akutni korondrni syndrom. ZGstava otaz-
kou, zda okamzik aktivni progrese onemocnéni je prova-
zen rovnéz elektrickou nestabilitou a zvysenym rizikem
nahlé srde¢ni smrti v disledku maligni arytmie.

Levokomorové non-kompakce je porucha struktury
LK charakterizovana pfitomnosti prominujici trabeku-
larizace a hlubokymi mezitrabekuldrnimi recesy, které
jsou prekryty zten¢enou kompaktni epikardialni svalo-
vou vrstvou. Tyto zmény nemusi byt nutné ohraniceny
jen na levou komoru, ale mohou se vyskytovat i v pravé
komore. U vétsiny pacientll je non-kompakce prova-
zena dilataci a systolickou dysfunkci LK. Non-kompakce
se mUze vyskytovat jak izolované, tak ve formé familiarni
(az 50 % postizenych), s autosomalné dominantni dédic-
nosti pfi postizeni gent pro sarkomerické proteiny, pro-
teiny metabolizmu kalcia a laminin [30].

Idiopatickd myokardialni fibréza (IMF) je méné znamé
onemocnéni, které se nékterymi znaky prekryva s arytmo-
genni kardiomyopatii. Autopticky je IMF identifiko-
vatelnd az u 3 % obéti nahlé srde¢ni smrti [31-33]. Po
strukturdlni strance je charakterizovana heterogenni in-
tersticialni fibrotizaci predilekéné prfitomnou v oblasti
spodni stény LK [31]. Ackoli je ndhrada myokardu fibrézni
tkani nespecifickou reakci vyskytujici se i u jinych one-
mocnéni, nelze vyloucit, ze IMF je entitou blizkou k aryt-
mogenni kardiomyopatii. Vysetieni pomoci MRI vsak
u IMF na rozdil od ALVC vykazuje vice difuzni a midmyo-
kardidlné lokalizované LGE. K dalsimu odliseni arytmo-
genni kardiomyopatie od IMF muze slouzit pfitomnost
lipomatézni tkané v myokardu. Na druhou stranu neni
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tukova tkan pritomna ani u kardiomyopatie blizké aryt-
mogenni - u jizzminéného Carvajalova syndromu, ktery
vsak pro svuj fenotypicky obraz a geneticky podklad pfi-
pomina spise arytmogenni nez dilata¢ni kardiomyopa-
tii [22].

Postizeni levé komory u pacientll s pokrocilou ARVC je
pfitomno u vice nez 50 % nemocnych [7,26]. Je oviem
nutné znovu zdlraznit, Ze fenotyp ALVC je jinou feno-
typovou formou manifestace arytmogenni kardiomyo-
patie nez ARVC. Vétsina pacientli s ALVC ma pfitomny
komorové tachykardie z LK, tj. morfologie blokady pra-
vého Tawarova raménka, zatimco klasickd forma ARVC je
provazena komorovymi tachykardiemi morfologie blo-
kady levého Tawarova raménka a levokomorova mor-
fologie je vzacna. V pfipadé ALVC nejsou téz vyjadieny
zmény na EKG v pravém prekordiu charakteristické pro
LCistou” ARVC, naopak nachazime repolariza¢ni zmény
inferolateradlné. Myokard mezikomorového septa byva
u ARVC zpravidla az do pozdnich stadii usetien. U ne-
mocnych s ALVC je naopak mezikomorové septum posti-
zeno pfiblizné v poloviné pfipadu. U klasické formy ARVC
je izolovana globalni dysfunkce pravé komory vyjadiena
vzdy dfive nez zmény LK [12]. Naopak u 30 % nemoc-
nych s ALVC je pfitomna zachovala funkce pravé komory
[1]. U biventrikularni formy arytmogenni kardiomyopa-
tie s konkomitantnim a funkéné obdobnym postizenim
obou komor je pak predpoklddéna paralelni progrese
ventrikularniho postizeni.

Terapie

V soucasné dobé neexistuji zadna cilena doporuceni pro
Ié¢bu nemocnych s ALVC fenotypem. Pokud budeme
aproximovat doporuceni pro lé¢bu KT uvadéna u ARVC
[34] a prihlédneme k publikovanym, bohuzel zejména
kazuistickym datim u nemocnych s ALVC, Ize l1é¢bu shr-
nout v nasledujicich odstavcich.

Pfi stanoveni diagnézy ALVC doporucujeme postize-
nym jedincdm, aby neprovozovali vykonnostni sporty
s cilem zmirnéni rizika ndhlého umrti v dasledku maligni
arytmie.

K ovlivnéni palpita¢nich obtizi pfi ¢etnych komoro-
vych extrasystolach ¢i epizodach nesetrvalé KT lze ja-
kozto prvou volbu vyuzit empirickou terapii betablo-
katory v maximalné tolerované davce. Pokud nemocny
Ié¢bu betablokatory netoleruje, md ji kontraindikovanu,
nebo na ni nereaguje, pfichazi do uvahy jako dalsi krok
k potlaceni symptomu lé¢ba sotalolem ¢i amiodaronem.

Po prodélané obéhové zastavé i po epizodé hemo-
dynamicky netolerované KT je u nemocnych s ALVC, tak
jako v jinych pfipadech, jasné indikovand sekundarné
preventivni implantace kardioverteru defibrilatoru (ICD).
Implantace ICD by méla byt jisté zvazena u i pacientQ
s hemodynamicky tolerovanymi setrvalymi KT. Zkuse-
nosti naseho pracovisté totiz ukazuji, Ze i u pacient(i s ALVC
prezentujici se hemodynamicky tolerovanou KT se mize
ndsledné vyvinout obéhové kompromitujici arytmie.

V oblasti primarni prevence nédhlého umrti je situace
u ALVC méné jasna, nebot indikace k zavedeni ICD je
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stale diskutovanym tématem i u nemocnych s klasickou
ARVC. V soucasnosti se jako racionalni jevi postup ob-
dobny situaci u ARVC, tj. orientujeme se dle pfitomnosti
rizikovych faktor( arytmické pfihody: anamnézy nahlé
srdec¢ni smrti v rodiné, pfitomnosti nevysvétlitelnych
synkop, ¢etnosti béhl nesetrvalych KT, rozsahu posti-
zeni jedné ¢i obou komor, event. i dle vysledku progra-
mované stimulace komor [34].

Katetriza¢ni ablaci arytmogenniho substratu je mozné
zvazit v pfipadé vysoce symptomatickych epizod KT
u pacientll nereagujicich na antiarytmickou terapii, po-
pripadé s ¢etnymi vyboji ICD. Katetriza¢ni ablaci bychom
indikovali s cilem zlep3eni symptomatologie a kvality
Zivota, zdkladem prevence nahlé Uumrti je pouze im-
plantace ICD. Pfi zvazovani abla¢ni [é¢by je tfeba mit na
paméti dominantné subepikardialni lokalizaci substratu
KT u ALVC. Tradi¢ni endomyokardidlni ablace je prakticky
proveditelna jen v pfipadé KT zévislé na substratu v ob-
lasti mezikomorové prepazky, v ostatnich pfipadech je
nutné provést ablaci epikardidlnim pfistupem, ktery je
pro sviij charakter provadén pouze ve vysoce specializo-
vanych centrech [35]. Nicméné nase zkusenosti ukazuji,
ze endokardidlni katetriza¢ni ablace pro recidivujici KT
v pfipadé ptritomného kritického substratu v oblasti me-
zikomorové prepdzky je proveditelnd a ucinna. Obecné
je ale na ALVC tfeba nahlizet jako na progredujici one-
mocnéni s jednoznacné pfitomnym rizikem rekurence
rdznych morfologii KT.

Zaver

ALVC predstavuje fenotypickou variantu arytmogenni
kardiomyopatie postihujici izolované ¢i zcela domi-
nantné myokard LK. Toto doposud vzacné popisované
ageneticky podminéné onemocnéni patfijednoznacné
do diferencialni diagnostiky etiologie KT u nemocnych
bez vyznamné ischemické choroby srde¢ni. Zcela z&-
sadni roli pfi stanoveni pfitomnosti ALVC ma srdec¢ni
MRI, resp. priikaz pfitomnosti subepikardialni fibrézy.
Lze ocekdvat, ze pocet popsanych pfipadli bude s na-
rdstem dostupnosti a vyuzivanim MRI stoupat.

Podporeno: PRVOUK-P35/LF1/5 a projektem OPPK
CZ.2.16/3.1.00/21565.
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