) KAZUISTIKA
PRISEL CAS JOVAT 0 ROZSIRENT FUNKCNICH TESTU KORONARNT CIRKULACE?
https://doi.org/10.36290/kar.2022.022

Prisel ¢cas uvazovat o rozsireni funkcénich testu
koronarni cirkulace?

Vladimir Rozsival
Kardiologie, Nemocnice Na Bulovce, Praha

Koronarni pratok je ovlivnén stenézami epikardidlnich tepen, trombdézou, mikrocirkulaci a dynamickymi zménami - dilataci
a spasmy (1). Nékolik poslednich let je kladen dliraz na pratokové rezervy, které jsou v nasich doporucenich jiz pevné
zakotveny (2, 3). Opak vasodilatace - vasokonstrikce — je pfi hodnoceni ndlez(i opomijena. Zkoumani potencialnich spasm je
provadéno jen neinvazivné a zfidka. V nasich doporucenich se setkdvame s provokaci spasmu jen raritné (3). V kazuistice je
uvedena provokace spasmu hyperventilaci, kterd vyustila do do¢asného uzavéru velké epikardialni tepny. V diskuzi jsou po-
psany moznosti a potencialni vyznam vyvolani spasm(. V zavéru klademe otazky, zda provokace spasmi ma klinicky vyznam,
jestli budeme uvazovat o zabudoviéni téchto metod do doporuceni.
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Has the time come to consider expanding functional assessment of coronary circulation?

Coronary flow is affected by epicardial arterial stenosis, thrombosis, microcirculation, and dynamic changes - dilatation and spasms (1).
For several years, emphasis has been placed on flow reserves which are already firmly embedded in our recommendations (2, 3).
The opposite of vasodilatation — vasoconstriction - is neglected in the assessment of circulation. Examination of potential spasms is
performed only rarely and non-invasively in our catheterization laboratories. Our Guidelines deal with spasms only minimally and
marginally (3). The case report mentions provocation of spasm by hyperventilation which resulted in the temporary closure of a large
epicardial artery. The discussion section describes the possibilities and potential significance of spasm induction. Finally, we ask whether
the provocation of spasms is of clinical significance and whether we will consider incorporating these methods into the Guidelines.

Key words: coronary spasm, induction of spasms, case report.

Uvod

Zasobeni myokardu je rozdélovano do
dvou zékladnich kompartmentd - epikardial-
nich cév a mikrocirkulace. Nékdy je samostat-
né hodnocen i Gisek extramyokardidlnich pre-
arteriol. Souc¢asné hodnoceni epikardialnich
cév se opira o tfi zakladni body - fixni stendzy,
dynamické zmény (vasodilatace a vasokon-
strikce) a trombdzy (1). Hodnoceni mikrocir-
kulace je obtizné&jsi. Vyznamnost stenéz byla
povazovana za zakladni kritérium zdvaznosti
postizeni véncitych tepen - je stanovovana jiz
od pocatkl koronarografickych vysetieni (4).
Kvantifikace byla zpocatku provadéna odha-

dem (okulometricky), pozdéji kvantitativni
angiografii, nyni i intravaskuldrnim ultrazvu-
kem (IVUS), optickou koheren¢ni tomografii
(OCT), CT angiografii apod. V popfedi zajmu
je i zhodnoceni kvality cévni stény, stabil-
nich ¢i nestabilnich platd (2). Méreni koro-
narni rezervy je jiz plné zabudovano v do-
porucenich a stalo se soucasti, potiebnou
k ,funkénimu vedeni revaskularizace” (2, 4).
Hodnoceni funk¢ni vyznamnosti se vyskytu-
je v rdznych modifikacich stanoveni frakéni
pritokové rezervy (FFR). Koronarni pritok
se adaptuje na zvysené pozadavky, napf. pfi
intenzivéjsi fyzické ¢innosti zvysenim, které

je zpusobeno redukci mikrovaskularni rezi-
stence. Maximum hyperemie je limitovano
pfitomnosti epikardialni sten6zy a poskoze-
nou mikrovaskularni funkci (4, 5). Méfeni FFR
spociva ve stanoveni poméru stiedni tlaku
proximalné a distalné od stendzy v srde¢ni
cévé. Méreni je provadéno béhem farma-
kologicky navozené hyperemie - dosazené
napf. intrakoronarnim podanim adenosi-
nu. Za vyznamné poskozeni vasodilatace
je povazovano snizeni poméru tlakd o 20 %
a vice, coz znamena FFR mensi nez 0,8 (6).
Kromé FFR jsou i dal$i moznosti stanoveni
vasodilata¢ni rezervy v celém cyklu, nebo
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jen v diastole, i bez podani adenosinu (4).

Uplatnuje se i perfuzni scintigrafie, magne-
ticka rezonance, prutokova tomografie (2).
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Opakem dynamickych zmén k vasodilataci
je vasokonstrikce. Spasmy véncitych tepen
byly zkoumany a popsany jiz pfed vice nez
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50 lety (7). Koronarni spasmus je definovan
jako prechodné zuzeni epikardialnich koro-
narnich tepen, které vede k ischemii myo-
kardu (8). Spasmy jsou fokalni, nebo difuzni,
proximalni nebo distalni. Vasokonstrikce
mUze vést ke klidovému zachvatu anginy
pectoris, (tzn. variantni - Prinzmetalovu an-
ginu pectoris), ale vyskytuje se i pfi zatézi.
Vysledkem mUze byt i akutni koronarni syn-
drom, infarkt myokardu, potencialné inahla
smrt (9). Mechanismus spasmu je vysvétlo-
van abnormalni odpovédi autonomniho
nervového systému, endotelidlni dysfunkci,
hyperreakci hladké svaloviny. Uplatiuji se
i jiné priciny, jako deficit hof¢iku, dédi¢nost.
Spasmy jsou ¢astéjsi u alkoholikd, kufaka, pfi
zvy$enych hladinach lipidd, pti poruchach
glukozové tolerance, ve stresu, pfi Unavé,
v chladu, pfi unavé, u mladsich zen, pfi po-
davani betablokatord, roli hraje i ethnicita
(Castéjsi vyskyt u Japoncu) (10). Koronarni
spasmy se vyskytuji u endotelidlnich po-
ruch, objevuji se u ruptur fibrindzni ¢epicky,
na témér ,normalni koronarografii” - zde
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Obr. 3. Pocingjici spasmy RC i RIA

Obr. 4. Progrese spasmi

se pfi diagnostice uplatnuje OCT (opticka
koherenc¢ni tomografie), ktera detekuje jem-
né zmény intimy lépe nez klasicka korona-
rografie. Pozornost byla obracena i k peri-
vaskularnim komponentdm, jako napfiklad
k adventicii vasa vasorum, ¢i perivaskularn{
adipodze (8). Vyvolavajicim faktorem je i al-
kaloza, ktera ovliviiuje rovnovahu iontl na

bunécné membrané (10). Pficinou maze byt

i abuzus amfetamin(i nebo kokainu. Spasmy
jsou provazeny hyperkoagulaci, snizenou
fibrinolytickou aktivitou, zvy$enou aktiva-
ci desti¢ek. Casto se objevuji v noci, nad
ranem. Mohou byt provéazeny az elevaci
ST-T Useku, obrazem transmurdélni ische-
mie a mizi v idedInim pripadé po aplikaci
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nitratu. Pokud jsou spasmy zachyceny pfi
koronarografii, je patrnd az subtotalni i to-
talni okluze (10).

Kazuistika

Zena, 58 let, byla referovano jako akutni
koronarni syndrom s 30 minut trvajici boles-
ti a elevacemi ve svodech | a aVL (obr. 1). Pfi
pfijezdu na katetrizacni sal byla jiz bez bo-
lesti a bez elevaci na EKG. Koronarograficky
nalez na pravé (ACD) i na levé véncité tepné
(ACS) byl normalni (obr. 2). Vzhledem k ty-
pické anamnéze a jasnym elevacim na prv-
nim EKG jsme zahajili hyperventila¢ni test.
Test spocival v fizenim hlubokém dychani
s usilovnym nddechem a vydechem v trvani
3-4 sekundy. Po dvou minutéch se zacalo
objevovat po vstiiku kontrastni latky zuzo-
vani, prekvapivé na ramus circumflexus (RC)
(obr. 3). Pfi pokracovani testu zacala vaso-
konstrikce i na ramus interventricularis ante-
rior (RIA) (obr. 4). Na RIA pokracoval spasmus
az do 100% uzavéru (obr. 5). Soucasné se
na monitoru objevily elevace, které byly
provazeny bolesti na hrudi. Po podéni nit-
ratu subliqualné doslo k upIné normalizaci
lumina (obr. 6). Vzhledem k difuznim zmé-
nam prlsvitu cév jsme se rozhodli k Upravé
medikace - pfidani blokatord kalciového
kanalu dihydropyridinového typu. Misto
pfechodného uzévéru jsme ponechali bez
intervence - implantace stentu. Pfi dal$im
sledovéni a Upravé Zivotospravy (vynechani
kouteni tabdku), byla nemocna bez recidivy
potizi.

Pozn. Mimo medikaci je moznost im-
plantace stentu, pokud se spasmus vyskytne
fokalné, na stejném misté vaskulatury, role
chirurgické revaskularizace je dubiézni (21).

Diskuze

Asi 40 % pacientd, ktefi podstupuji ko-
ronarografické vysetieni, ma normalni nalez
nebo neobstruktivni onemocnéni koronar-
nich tepen (NOCAD). Navzdory pomérné
vysoké prevalenci, tato skupina jen zfidka
obdrzi definitivni spravou diagnézu a je dia-
gnostikovana a lé¢ena nespravné, i kdyz
vétsinou zlstava symptomaticka (11).

Asi polovina nemocnych z této skupiny
muize mit mikrovaskularni dysfunkci. Tak
jako ,presure wire” zlepsil stanoveni funkéni
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Obr. 5. Uplny uzdver RIA (1. $ikmd projekce)

Obr. 6. Normalizace ndlezu po poddni nitrdtu

vyznamnosti postizeni epikardialnich cév

(FFR), méfeni pratoku (CFR) zlepsilo pode-
zifeni na NOCAD béhem koronarografie (11).
Nicméné diagnéza NOCAD zahrnuje Siroké
spektrum patofyziologickych abnormalit,
vcetné endotelidlni dysfunkce, mikrovas-
kularni remodelace, mikrovaskularnich
a epikardialnich spasm{, vasomotorickych
abnormalit a zvysené citlivosti, ,vnimani sr-
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decnich cév” ve spojeni s nekardiani bolesti
na hrudi (12). V tomto sdéleni se zabyvame
jen spasmy na epikardidlnich tepnach a ne-
budeme se déle vénovat mikrovaskuldrnimu
fecisti. Prikaz spasmu véncité cévy nemusi
byt jednoduchy. Pfechodné elevace ma-
Zeme nalézt pfi 24hodinovém monitoro-
vani dle Holtera, nékdy nahodné béhem
monitorovani na jednotkach intenzivni
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péce (JIP). Nalézadme je i béhem korona-
rografie napf. pfi dotyku katétru odstupu
véncité cévy, zvlasté ACD (obecné znamy
fakt i vlastni pozorovani). Setkavame se
s nemocnymi s vcelku typickymi potizemi
ve smyslu anginy pectoris, u kterych na-
chazime normalni nalez pfi koronarografii.
Zpravidla doporucime obrétit pozornost na
vysetieni jinych potencialnich pficin bolesti
na hrudi, kterych je cela rada. Zkusit efekt
podani nitratu pfi obtizich, pfipadné nékte-
ry ze zatézovych testd, ¢i jiné neinvazivni
vysetieni cirkulace. V ¢eskych doporucenich
(ESC) pro diagnézu lé¢bu chronickych koro-
nérnich syndrom z roku 2020 jsou farmako-
logické testy k vyvolani spasmU zvazovany
jen sporadicky, podani acetylcholinu pfi
podezieni na mikrovakuldrni anginu jako
tiidalla, b. Podobné tomu je v doporucenich
ESC pro |é¢bu akutnich koronarnich syn-
dromu (13). V Japonsku, kde je vyssi vyskyt
spasmd, jsou farmakologické testy ve tridé
,1“ unemocnych s podezienim na vasospas-
tickou anginu, pokud byly neivazivni testy
negativni (14).

Kromé farmakologickych testl, k nimz
se vratime jesté pozdéji, jsou k dispozici
i neinvazivni testy. Pokud neni jasna dia-
gno6za, nemocny ma typické priznaky anginy
pectoris azmény EKG nebyly zachyceny na
24hodinovém monitorovani ani na zatézo-
vém testu, méli bychom uvazovat o pro-
vokacénim testu. V zasadé mame k disposici
testy neinvazivni - hyperventilace, chladovy
test, psychickou zatéz - a invazivni farma-
kologické — ergonovin maleat a acetylcholin
(16, 17, 18).

Hyperventilace: vede k alkaléze. Snizeni
vodikovych iontll (H+) zpUsobuje zménu ba-
lance s ionty vapniku (Ca++) a vede ke spas-
mu. Provadi se usilovnym dychanim o frek-
venci cca 20/min po dobu nejméné 6 min.
Tento test je ndro¢ny na dobrou spolupraci
nemocného. Optimalné se tento test provadi
do pocitu zavrati (17). Senzitivita hyperventi-
lace je 62 % a specificita 100 % (17).

Chladovy test: provadi se v riznych modi-
fikacich, napt. ponofenim obou predlokti do
ledové vody na 1 minutu, nékdy se s Uspé-
chem kombinuje s hyperventilaci. Také se ten-
to test mGze provadét na katetrizacnim sale,
se soucasnou registraci EKG, tlak( a zobraze-
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Obr. 7. Normalizace EKG po piihodé
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ni koronarnich tepen, nékdy v soucinnosti

s dvourozmérnym UZ vysetfenim (15).

Farmakologické provokacni testy
Prvni pokusy s intravendznim ergo-
novinem (ER) byly provadény jiz v roce
1949 (14). Pfi katetrizaci byl test s ER pro-
veden v roce 1972 v Clevelandu (14).

Byl pouzivan i metacholin, podavany
subkutanné (9).V soucasné dobé se uziva
ER intrakorondrné a acetylcholin (ACH)
také intrakoronarné. ER pUsobi pies sero-
togenni receptory, zatimco ACH ucinkuje
pfes muskarinové cholinergni receptory.
Odpovéd koronarni cirkulace je odlisna.
ACH je supersenzitivni u zen, provoko-
vany spasmus je spise distalni a difuzni.
Angiograficky pozitivni test je az 99 % (14).
Spasmy pfi podani ER byvaji proximalné
a jsou fokalni. Pozitivné provokovany test
se pfi ER vyskytuje az ve 100 % (14). Udaje
o senzitivité i specificité se u rlznych au-
tor0 lisi, vysvétleni mlze byt i tim, Ze zpu-

soby podani, maximalni davky a hodnoce-
ni vysledkd jsou na rdznych pracovistich
odlisné (14).

V Japonsku je test pozitivni pfi spas-
mu nad 90 % praméru cévy, pfi soucasné
bolesti na hrudi a zménach EKG a ustupu
nalezu po podani nitrata (14).

Farmakologické testy jsou povazovany
za ,zlaty standard”. Jsou Uc¢innéjsi nez tes-
ty neinvazivni. Byla srovnavana senzitivita
prikazu ischemické nemoci srde¢ni (ICHS)
u ER a neinvazivnich testl. U ER byla spe-
cificita i senzitivita 93 % (bolest na hrudi
a elevace ST-T), pfi zatéZovém testu bolest
v 50 % a elevace ve 29 %. Bolest vyvolana
chladem se vyskytla v 15 %, elevace v 9 %.
Senzitivita samotné hyperventilace je 62 %,
ale specificita az 100 % (17).

Naproti tomu senzitivita stoupla na 93 %
pfi hyperventilaci, spojené se zatéZovou
scintigrafii a ultrazvukem (14, 20, 19). V sou-
¢asné dobé pravdépodobné nejsou v Ceské
republice ER ani ACH k dispozici.
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Obecné jsou diskutovany obavy z bez-
pecnosti provokaci spasmu. Intravenozni
test s ER byl provdzen komplikacemi,
byla popsana tfi umrti (20). Soucasné
intrakoronérni testy s ER a ACH jsou po-
vazovany za bezpecné, pfi dodrzovani
spravnych postupl pfi provadéni tréno-
vanym tymem (14, 20). Vyprovokovany
spasmus muze vést az k doc¢asnému
uzavéru cévy, tim k ischemii myokardu
a provokaci zavaznych arytmii, az fibrilaci
komor a smrti. Pfi pouziti ACH se objevuji
bradykardie, vyzudujici do¢asnou srdecni
stimulaci. V souc¢asné dobé je mnozstvi
komplikaci pfi intrakoronarnim podani
ER 0,31 % (26 nemocnych z 8419 testova-
nych) a pfi pouziti ACH 0,51 % (26 z 2173
testovanych) (20). Z téchto udajd mizeme
povazovat farmakologické testy za bezpec-
né. Nutno podotknout, Ze i neinvazivni tes-
tovani mize mit podobné komplikace jako
invazivni testovani (20). Pokud bychom se
na zdkladé vyse uvedeného pokusili o na-
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vrh postupu pfi podezieni na spasmus,

bylo by vhodné tento navrh zahdjit korona-

rografii (modifikovano dle Zaya) (6):

1. Bolest na hrudi - nélez obstruktivnich
zmén (stendz) — provokace spasm neni
indikovéna

2. Bolest na hrudi - normalni koronarogra-
fie — pfi malém nebo mirném podezieni
na spasmy:

a. zadné testy, zkusit efekt nitratd a blo-
katoru kalciového kanalu

b. eventudlné 24hodinové nebo delsi
monitorovani EKG, zatéZovy test
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