Skapoobjawowy pacjent z zawezajgcg kardiomiopatig
przerostowa

prof. dr hab. n. med. Jarostaw D. Kasprzak
I Klinika Kardiologii, UMED tédz

Kardiomiopatia przerostowa (w rozumieniu zawezonym do sarkomeropatii) nalezy do
najczestszych genetycznych schorzen serca cztowieka i wynika najczesciej z mutacji w obrebie
tancucha ciezkiego beta-miozyny lub biatka C wigzacego miozyne. Mutacja prowadzi do
nadmiernej kurczliwosci fragmentéw $ciany serca, zaburzajgc ich prawidtowa fizjologie,
energetyke oraz stymulujac przerost i widknienie sciany serca. W 2/3 przypadkéw obserwuje
sie dynamiczne zawezanie drogi odptywu lewej komory (left ventricular outflow tract, LVOT),
zalezne od nasilonego pdzinoskurczowego grubienia podstawnych segmentow przegrody,
powodujgcego ruch do przodu struktur zastawki mitralnej (systolic anterior movement, SAM)
i w konsekwencji — gradient cisnien w LVOT oraz pdznoskurczowg niedomykalnos¢ mitralna.
Kryterium rozpoznania zawezajgcej postaci kardiomiopatii przerostowej (HOCM) stanowi
gradient w LVOT wynoszacy co najmniej 30mmHg, a w przypadku uzyskania wartosci 50 mmHg
lub wiecej staje sie on celem leczenia.

61-letni mezczyzna z kontrolowanym nadcisnieniem tetniczym i dyslipidemig pozostaje
od roku 2013 pod opiekg Kliniki Kardiologii z powodu diagnostyki ambulatoryjnej
(zainicjowanej stwierdzeniem cech przerostu i przecigzenia lewej komory serca oraz
wystuchaniem péznoskurczowego szmeru 4/6 w punkcie Erba) sugerujgcej HOCM. Pacjent
negowat ograniczenie tolerancji wysitku, nie doswiadczat omdlen, boléw w klatce piersiowej,
dusznosci wysitkowej ani palpitacji serca. Wykonane w 2013 roku badanie
echokardiograficzne wykazato asymetryczny przerost lewej komory z gruboscia przegrody do
20(rozkurcz)/23mm(skurcz) i spoczynkowym gradientem w LVOT okoto 70 mmHg,
potwierdzajgc rozpoznanie HOCM. Kryterium rozpoznania stanowi niewyjasniona
przyczynami hemodynamicznymi grubos¢ miesnia LK, wynoszgca co najmniej 15mm w
rozkurczu (13mm — jezeli dotyczy krewnego | stopnia osoby chorujgcej na kardiomiopatie
przerostowg). Zaréwno przerost miesnia lewej komory (definiowany jako wysoki wskaznik
masy lewej komory), jak i zawezanie LVOT nie stanowig samodzielnych kryteriow
diagnostycznych kardiomiopatii przerostowej, chociaz sg dla niej typowe.

W roku 2013 wskutek niemoznosci kontroli farmakologicznej gradientu LVOT pacjent
zostat poddany probie ablacji alkoholowej przegrody miedzykomorowej, jednak wskutek
niesprzyjajgcej anatomii tetnic przegrodowych od wykonania zabiegu odstgpiono. Pacjent nie
byt zainteresowany leczeniem kardiochirurgicznym. W petnej ocenie kontrolnej wykonanej na
koniec roku 2023 pacjent wg samooceny - bez pogorszenia tolerancji wysitku, aktywny, 6MWT
575 m (przy podwyzszonym NTproBNP=1452 pg/ml). poprzedzajagcym okresie stosowat leki:

* diltiazem (tabl. o przedtuzonym dziataniu) 240 rano i 120mg wieczorem
* perindopril 2,5mg 1 x dziennie
* atorwastatyna 20mg 1 x dziennie



W ambulatoryjnych badaniach echo stwierdzano cechy HOCM - gradient do 60-70 mmHg
w trakcie préby Valsalvy. Pacjenta oceniono na klase czynnosciowa |, jednak stwierdzono
wysoki wskaznik ryzyka nagtego zgonu: pacjent nadal bez omdlen w wywiadzie, jednak w 24-
godzinnym Holter-EKG — zarejestrowano salwe nsVT. Oszacowano 5-letnie ryzyko nagtego
zgonu na 6.7% i zaproponowano implantacje automatycznego kardiowertera-defibrylatora,
ktdra pacjent zdecydowat sie odroczyc¢.

Ryzyko nagtego zgonu w kardiomiopatii przerostowej szacujemy kalkulatorem HCM-Risk
SCD (dostepnym np. na https://remedium.md/kalkulatory/kardiologia/wskaznik-hcm-risk-

scd-kardiomiopatia-przerostowa-a-ryzyko-naglego-zgonu-sercowego), na ktdérego wynik

sktadajg sie wiek, maksymalna grubos¢ sciany lewej komory, wymiar lewego przedsionka,
gradient LVOT, nagly zgon sercowy w wywiadzie rodzinnym, nieutrwalony czestoskurcz
komorowy i niewyjasnione omdlenie. Wartosci 5-letniego ryzyka zatrzymania krazenia 6% i
wiecej uznawane sg za uzasadnienie implantacji kardiowertera-defibrylatora na poziomie
zalecen ESC - lla.

W toku diagnostyki wykonano przezklatkowe badanie echokardiograficzne, w ktorym
stwierdzono HOCM z istotnym zawezaniem, gradient spoczynkowy 33mmHg, po pionizacji
56mmHg, w trakcie proby Valsalvy 66mmHg. Leki zapewniaty witasciwg odpowied?
chronotropowg w Holterze HR 45-83/min., $rednio 57/min w ciggu doby. Obserwowano
powiekszenie jamy lewego przedsionka (wymiar 58mm), grubos¢ przegrody okoto
20(d)/23(s)mm (Ryc. 1), prawidtowg czynnos¢ komory prawej (TAPSE 23mm). Badanie
wskazywato na obnizong funkcje wtékien podtuznych lewej komory — LV GLS=-13,4% i
sugerowato nieco obnizong frakcje wyrzutowg lewej komory. Wykonano koronarografie, nie
stwierdzajgc zwezen tetnic wiencowych.

Ryc. 1. Istotny koncentryczny przerost miesnia lewej komory (gtéwnie przegrody oraz
koniuszkowych segmentéw lewej komory), pomiar w projekcjach koniuszkowych i

przymostkowej w osi dtugiej



https://remedium.md/kalkulatory/kardiologia/wskaznik-hcm-risk-scd-kardiomiopatia-przerostowa-a-ryzyko-naglego-zgonu-sercowego
https://remedium.md/kalkulatory/kardiologia/wskaznik-hcm-risk-scd-kardiomiopatia-przerostowa-a-ryzyko-naglego-zgonu-sercowego

Pod koniec roku 2024 w ponownej ocenie — bez incydentdéw arytmicznych i omdlen, nadal
klasa czynnosciowa NYHA |, stwierdzono lekkie obnizenie NT-proBNP 1452 pg/ml|=»1305
pg/ml, adekwatny efekt diltiazemu (HR=54/min). Pacjent wyrazit zgode na implantacje
kardiowertera-defibrylatora, ktérg wykonano.

W kontroli po 5 miesigcach pacjent bez zmian statusu czynnosciowego, bez interwencji
ICD, z dobrg kontrolg czestosci pracy serca, jednak przytyt 3kg. W badaniu
echokardiograficznym potwierdzono subkliniczng dysfunkcje lewej komory (LVEF = 54% przy
obnizonym LV GLS=-11,5%), prawidiowe TAPSE 18mm, duzy lewy przedsionek 63 mm, z
cechami dysfunkcji rozkurczowej (Ryc.2 ) i lekkim wzrostem Nt-proBNP 1807. Zarejestrowano
jednak znacznie gorszy gradient spoczynkowy LVOT: 59mmHg, po pionizacji 64mmHg, w
trakcie préby Valsalvy az 105mmHg -- bezobjawowy. Podjeto decyzje o zastgpieniu diltiazemu
bisoprololem 3.75 mg/dobe. Schemat kontroli zawezania LVOTO zaktada w pierwszym kroku
zastosowanie beta-adrenolityku lub duzych dawek werapamilu albo diltiazemu. Drugi krok
stanowi dodanie tradycyjnego (ale trudno w Polsce dostepnego) dizopiramidu — ale od
niedawna bardzo skuteczng alternatywe stanowi selektywny inhibitor miozyny -
mawakamten (Camzyos®).

Ryc. 2. Cechy dysfunkcji rozkurczowej — niskie predkosci miokardialne e’ (gérne panele),
poszerzony lewy przedsionek.
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W kontroli po 6 dniach echokardiogram wykazat poprawe gradientu — 15mmHg w
spoczynku, w warunkach préby Valsalvy niewielki SAM, umiarkowana niedomykalnos¢
mitralna i gradient LVOT 44mmHg (Ryc.3).



Ryc. 3 Badanie gradientu LVOT w warunkach préby Valsalvy — wzrost predkosci z 1,5 m/s
do 3,3 m/s w warunkach préby Valsalvy niewielki SAM, umiarkowana niedomykalnos¢
mitralna i maksymalny prowokowany gradient LVOT 44mmHg
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Zaplanowano kontrole po 3 miesigcach — stwierdzono ponownie pogorszenie
wskaznikéw echo — nadal bezobjawowe: gradient spoczynkowy 16mmHg, po pionizacji bez
wzrostu, ale w trakcie préby Valsalvy 71 mmHg (Ryc. 4) . Zachowana LVEF 60%, obnizony strain
lewej komory LVGLS -13,4%. Duzy wymiar LA=60 mm i obnizony strain przedsionka w fazie
rezerwuaru potwierdzaty dysfunkcje rozkurczowg, jednak wartosci E/e’ okoto 10 nie
potwierdzaty jednoznacznie Il stopnia dysfunkcji rozkurczowej. j, PALS -11,4%. Podwyzszono
dawkowanie bisoprololu do 5 mg/d — dobrze tolerowane, HR 54/min, rytm zatokowy miarowy
(podobnie jak w catym okresie obserwacji).



Ryc.4 Pogorszenie wskaznikdw echo: gradient spoczynkowy 16mmHg, po pionizacji bez
wzrostu, ale w trakcie préby Valsalvy 71 mmHg z nasileniem niedomykalnosci mitralnej do II’
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Ryc 5. Pomiar frakcji wyrzutowej lewej komory dwuptaszczyznowg metodg Simpsona na
bisoprololu 5mg/d.
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W kontroli po 5 miesigcach leczenie bisoprololem (HR 54/min) nadal nie pozwolito
uzyskac petnego efektu — podobne wartosci LVEF=56% (ryc. 5), LV GLS -13 %. Stwierdzono
niewielkg poprawe w zakresie parametréw lewego przedsionka - LA 55 mm, LAVi 58ml/m?,
PALS -13%. Stwierdzono niski spoczynkowy gradient LVOT - 9 mmHg, po pionizacji 20mmHg,
ale rosnacy w trakcie proby Valsalvy do 66 mmHg (Ryc. 6). Pacjent definitywnie neguje
jakiekolwiek oznaki nietolerancji wysitku, jest aktywny fizycznie w pracy, wchodzi bez
przystanku powyzej 6 pietra. Nie odczuwa arytmii, bez interwencji ICD. Utrzymano bisoprolol
5 mg/d, podwyzszono dawke perindoprilu (ze wzgledu na suboptymalng kontrole RR,
prawdopodobnie wskutek przyrostu wagi). Pacjenta uznano za kandydata do terapii
mawakamtenem — watpliwosci budzi jednak obiektywnie | klasa czynno$ciowa wg NYHA.
Ostatecznie pacjent odroczyt decyzje co do kwalifikacji do programu B.162 ze wzgleddw
osobistych utrudniajgcych regularne wizyty kontrolne. Ustalono kontrole za 6 miesiecy lub ,,na
zgdanie” w razie pojawienia sie objawéw niewydolnosci serca lub arytmii.

Ryc.6 Niepetna kontrola gradientu LVOT podczas terapii bisoprololem 5 mg/d: gradient
spoczynkowy 10mmHg, po pionizacji bez wzrostu, ale w trakcie préby Valsalvy 66mmHg
(gdrne panele) z wyraznym SAM (strzatka, dolny panel lewy). Prawy dolny panel — spektrum
niedomykalnosci mitralnej, wyraznie szybsze i o innym ksztatcie spektrum doplerowskiego
(lecz mozliwe do pomylenia) w stosunku do gradientu LVOT.
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Opisany przypadek ilustruje typowe trudnosci w kontroli LVOTO, zmienng w czasie
odpowiedz lekéw tradycyjnych z utratg skutecznosci stosowanego leczenia. Bisoprolol 5 mg/d
ztagodzit stopien zawezania, jednak bez osiggniecia celu terapii polegajgcego na obnizeniu
gradientu LVOT ponizej 50mmHg w warunkach jakiejkolwiek proby prowokacyjnej (pionizacja,
proba Valsalvy, a w przypadku pacjentdw wyraznie objawowych takze oceny w warunkach
echokardiografii wysitkowej. Wtasciwy kolejny krok postepowania leczniczego moze stanowi¢
dodanie w ramach programu lekowego B.162 innowacyjnego, pierwszego w klasie
selektywnego inhibitora miozyny — mawakamtenu (Camzyos®). Jest to lek silnie poprawiajgcy
jakos$¢ zycia poprzez ujemny efekt inotropowy oraz eliminacje zawezania LVOT. W badaniu
VALOR jego zastosowanie umozliwito zaniechanie zabiegowego leczenia redukujgcego
przegrode miedzykomorowg (ablacja alkoholowa lub miotomia-miektomia) u 77% pacjentéw
z trudnym do opanowania LVOTO. Nalezy jednak podkresli¢, ze kryteria wigczenia dotyczg
pacjentow objawowych —w klasie NYHA I/I1l. Zaplanowano diagnostyke genetyczng —zgodnie
z polskimi oceny sprawnosci metabolizmu CYP2C19 przed kwalifikacja do leczenia
mawakamtenem. Wazny element planu terapii stanowi edukacja pacjenta i uczulenie go na
nielekcewazenie ewentualnych objawdéw sugerujgcych pogorszenie wydolnosci serca.
Przedstawiony przypadek podkresla ponadto konieczno$¢ oceny pacjenta z LVOTO z
wykorzystaniem réznorodnych metod prowokacji — badania echokardiograficznego w pozycji
stojgcej, w warunkach proby Valsalvy lub nawet proby wysitkowej.



