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Obéh i ventilace, tedy zakladni Zivotni funkce, jsou zprosttedkovany svaly. Myokard, pfevodni srde¢ni systém i pfi¢né pruhované
dychaci svaly podléhaji u myopatii vyraznym zménam. V pfehledu uvadime myopatie, pro které je kardiorespiracni nedostatecnost
typicka, patofyziologicky podtext téchto zmén, jejich klinické projevy a moznost v¢asného zachytu a lécby.
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Internal complications of muscular dystrophies

Circulation and breathing, as the basic life functions, are mediated by muscles. Myocardium, as well as the conduction system of
the heart and the respiratory muscles are affected in myopathy. In the overview we present myopathies often manifesting with
cardiorespiratory insufficiency. We discuss pathophysiological background of these changes, their clinical manifestations and

options of early diagnosis and treatment.

Key words: myopathy, cardiomyopathy, gene, cardiac failure, respiratory failure.

Uvod

Podle American Heart Association je kardi-
omyopatie definovana jako ,heterogenni sku-
pina chorob myokardu asociovanych s mecha-
nickou a/nebo elektrickou dysfunkci” (Maron et
al, 2018). U svalovych dystrofif je kardiomyopatie
primarné dilatacni, nebo primarné hypertro-
ficka, restriktivni snizenim elasticity myokardu
a druhotné dilatujici. Snizeni vykonnosti srdce
a slabost dychaciho svalstva vede do obrazu
kardiopulmonalniho selhani. V sou¢asné dobé
je Castéjsi pricinou smrti myodystrofik( kardio-
myopatie, oz souvisi s moznosti ¢asngji zjistit
a lécit respira¢ni nedostatec¢nost.

Patogeneticky podklad kardiomyopatie je
nejlépe popsan u dystrofinopatii, z nichz je
nejznaméjsi Duchenne/Becker svalové dystro-
fie — ddle DMD/BMD. Jednou z variant mutace
genu pro dystrofin je familidrni X-vazan dilatujicf
kardiomyopatie (XLDCM), u které jsou kosterni

svaly usetfeny a pfiznaky jsou pouze kardidlni
(Wen Kaspar et al,, 2009). Defekt nebo chybéni
dystrofinu ma u téchto jednotek stejné disled-
ky, dysfunkci sarkolemalnich iontovych kanald,
reagujicich na mechanicky stres béhem plnéni
komor. Hromadénim Ca?* intraceluldrné dochazi
k postupné destrukci kardiomyocytl a nésledné
migraci makrofagu a fibroblast. Fibréza snizu-
je elasticitu srde¢ni stény a zpdsobuje restrikci.
Dochazi k regiondInimu roztazeni a ztenceni
stén. MyokardiaIni fibrdza a dilatace zac¢ind ve
sténé levé komory za zadnim cipem mitralni
chlopné, progreduje inferiorné a it se dal na
levou komoru. Zvyseni komorového objemu
pfi dilataci a men3f vykonnost myokardu vedou
spolecné ke snizenf systolické funkce, mitralni
regurgitaci, snizeni srde¢niho vydeje a obého-
vému selhanf. Casnd stadia kardiomyopatie jsou
vlivem kompenzacnich mechanizm, tedy akti-
vace sympatického a renin-angiotenzin-aldos-

teronového systému, vétsinou asymptomaticka
a klinicky obraz urcuje slabost kosternich svald.
Kardialni potize mohou i pfedchazet projevim
myopatie. Postizeni kosterniho svalstva je u BMD
mirnéjsi, presto vetsina pacientd dilata¢ni kardi-
omyopatii ma uz v nizkém véku. | pfes vysokou
prevalenci kardiomyopatie mohou byt pacienti
i kardidlné asymptomaticti. Tyto fakta podporuji
nazor, Ze tize a zac¢tek kardidlnich symptom( s ti-
Zi myopatie kosternich svall nesouvisi (Doodley
etal, 2010). Je zajimavé, Ze u DMD fibréza posti-
huje prevalencné levou a u BMD pravou srdec¢ni
komoru (Wen Kaspar et al,, 2009). V 18 letech
veku je 57 % pacientd s BMD symptomatickych,
pfestoze 100% ma paraklinickymi metodami
zdokumentovanou kardiomyopatii (Power et al,,
2018). U BMD se kardidIni postizenf rozviji vzdy,
protoZe nedochdzf k casné ztraté hybnosti a na-
roky na myokard jsou dlouho vysoké. U kardi-
alné selhdvajicich pacientl neni indikace kim-
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Obr. 1. Fluttersiniltypu—arytmie vedla u pacienta k poklesu ejekcni frakce LK a k manifestnimu srdecnimu
selhdni; restituce sinusového rytmu po RF ablaci; repolarizacni zmény ve V2—6 jsou nespecifické, mohou

souviset s myodystrofif
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plantaci KS (Wang et al,, 2018). ZlepSenim péce
a standardnim uzivanim kortikoid( se primeérna
délka zivota pacientd s DMD/BMD prodluzuje,
v soucasnosti na vic nez 25 let. Lze shrnout, Ze
po vétsinu zivota je kardidlni nedostate¢nost
u pacient s DMD/BMD asymptomaticka, presto
je nejcastéjsi pricinou jejich smrti (Power et al,,
2018; Jefferies et al, 2004). Péce kardiologa je pro
nase pacienty zasadni. Pfenase¢ky DMD/BMD
maji klinické projevy dilata¢ni kardiomyopatie
v dospélosti az v 8%, nezdvisle na tizi myopatie
(Barp et al,, 2015). Echokardiografické abnormalini
nalezy ma 20% prenasecek. Procenta se zvysujf
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gnostickych test(.

Je nejasné kontinuum mezi DMD/BMD
a X-vazanou dilatujici kardiomyopatif, rychle
progredujicim kardidlnim selhani u mladych
chlapcl s nutnosti transplantace srdce do dvou
let od prvnich pfiznakd. Projevy kardidlni ne-
dostatecnosti se projevuji i u zen prenasecek
XLDCM kolem 3. az 4. dekddy. Progndza léce-
nych pacientt s touto izolovanou myokardialn{
dystrofinopatif je vyrazné lepsi nez u klasické
DMD/BMD. O patogenezi tohoto selektivniho
poskozeni se zatim spekuluje.
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U LGMD, heterogennf skupiny pletencovych
svalovych dystrofi, je vyskyt kardiomyopatii rdz-
ny. Typickou jednotkou s kardidInim postizenim
je LGMD 1B. Jde o mutaci LMNA genu pro lamin
A/C, strukturdIni bilkovinu tvofici tzv. preklenuji-
cf vldkna jaderného obalu. Tato struktura je ex-
trémné duleZita v sifiovém a sinoatridlnim uzlu
i v myofibrildch. Defekt laminu A zpGsobi prudké
starnuti preklenujicich-pfevodnich vidken, coz
vede k poruchdm rytmu s moznymi fatalnimi
nasledky (Arbustini et al., 2002). Pfevodni poru-
chy a pfiznaky srdec¢ni insuficience se projevi do
30 let véku. Arytmie pfedchazi rozvoji dilatacni
kardiomyopatie i o dekddu. Myopatie se vyviji pa-
ralelng, pfedchdzi nebo nasleduje kardialni symp-
tomatiku. I asymptomati¢ti nemocni maji EKG ab-
normity — snizeni amplitudy P vin a prodlouzeni
PRintervalu az AV blok. Junkni bradykardie bez
patrnych P vIn pfi permanentni sifiové paralyze
je témér patognomicka. Tomuto stavu predchézi
fokalnfvyskytinertniho myokardu s kompenzacni
hyperexcitabilitou dosud funkéni svaloviny, coz
mUze vyustit v klinickou sifiovou tachyarytmii ¢i
kardioembolicky iktus. Dilatace srdce je u defektu
laminu A/C patrnéjsi vice na sinich neZ komorach
a vpravo vic nez vlevo, coz je pro kardiomyo-
patii u EmeryDreifusovy myodystrofie typické.
ProtoZe se mnohdy jedna o izolované postizen
srdce, je indikovana implantace kardiostimulatoru.
U LGMD 1B se tedy, vedle pomalu progredujicf
pletencové slabosti, vyskytuji poruchy rytmu
v mladém véku, pod obrazem synkopy nebo
i nahlé smrti. Nad 35 let ma& 50% nemocnych
implantovany kardiostimulator. Nezfidka je sla-
bost kosternich svald minimalini a etiologie tézké
arytmie je povazovana za kryptogenn.

Kardiomyopatie mlze byt soucastf klinic-
kého obrazu iv ptipadé genetického defektu
sarkoglykan( alfa, beta, gama, delta, které jsou
soucasti dystrofin-glykoproteinového mem-
branového komplexu v kosternich i srdec¢nich
svalech. Vétsinou se jednd o AR mutace aje
nutna genetickd DNA analyza a korelace feno-
typ-genotyp.

Myotonicka dystrofie je multisystémova
choroba a kardidIni nedostate¢nost do soubo-
ru pfiznaku patfi. EKG abnormity nachdzime
U 37-80% pacientd (Chaudhry, 2012), vétsinou
jde o subklinické postizenf s rizikem ndhlé smrti
v dUsledku komorovych tachyartymif nebo kom-
pletni AV blokady. Méné casté jsou bradyaryt-
mie ¢i méstnavé srde¢ni selhani. Vék manifestace
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Obr. 2. Spirometrie vsedé — F/V kiivka dobré strmosti s velmi tézkou restrikci; pokles vitdIni kapacity plic
bez zndmek obstrukce; hodnoty jsou nad 75 % FEV'1 pfi snizené FVC a pomér FVC/FEVT zdstdvd zachovdn

myopatiich. Diagnostika kardidlniho selhani je
¢asto zpozdéna. Podili se na tom plizivy rozvoj

i SR, s N ki S b e B AN i O P A L nendpadnych symptom&l pfi relativné nizkém
kardiovaskuldrnim stresu $patné mobilnich myo-
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i patd, prekryti kardidlni symptomatiky projevy re-
376" 307] 1,10 29%| 110 29%| 1,0 29%| 1,10 29% aeniho selhant nebo okoinost dhuici
238® 051 21%| 045 19%| o058 24%| 051 21% spira¢niho selhdni nebo okolnosti znesnadrujici
0.18 0.08 023 0,18 vysetieni, tedy kyfoskoliéza a obezita pacient(.
0,78 032 42%| 036 47%| 034 44%| 0,32 42% Klinicky nachdzime tachykardii, distenzi juguldrmich
133" 060 45%| 053 40%| 042 31% 060 45% vén, systolicky Selest, poslechové fenomény na
0 - o ; -
3»?7{ 308 1,10 20%| 088 26%| 099 26% 1,10 29% plicich bazélng, hepatomegalii a otoky koncetin.
)
52 257 ¢ 086 20%)1 1108575 20%) | 071 2% 006 R Je pozatézové a pozdéji klidové dusnost. V EKG
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g0 gl veanigsalesnaenl sl Rl s R se ¢asné zmeény projevi sinusovou tachykardi,
hlubokym Q ve svodech - V5, 6, vysokym R ve
ID Pacienta Pohlavi: Zena Vyska: 165cm svodech - V1,2, deviacf osy doprava a kompletnim
Piijment: Datum narozenl:  22.8.1997 Vaha: 59kg
Jméno: vik: 20 Let BMI: 21,7 kg/m? blokem pravého Tawarova raménka (Power et

a tize ptiznakd koreluje s poctem repetic CTG.
Specifickym typem postizeni je prolongace rela-
xace myokardu v ¢asné diastole, tedy myokardial-
ni myotonie. U kongenitaIni myotonie mize dojt
k hypertrofické kardiomyopatii, tak jako u této
jednotky dochézi k pravé hypertrofii kosternich
svall. V 25-40% se u myotonickych dystrofikd
vyskytuje mitrdlni prolaps (Phillips, 1997).

Vedle dilata¢nich forem kardiomyopatie a aryt-
mif je u pacientd se svalovymi dystrofiemi zdo-
kumentovan i vyssi vyskyt kardioembolickych
cévnich mozkovych prihod. Nezfidka je kardio-
embolicky iktus u nepoznané arytmie a nepoz-
nané dédicné myopatie s kardiomyopatif prvnim
symptomem. Hlavné u mladych lidi pod 50 let
bychom méli po hlubsich pficindch vzniku CMP
aktivné pétrat. Procento vyskytu ischemického
iktu kardioembolické etiologie je u myopatti 6,5 %
a vyZzaduje antikoagula¢nilécbu (Chenetal, 2012).

Z vyctu hereditdrnich myopatif je nejnizsi
vyskyt kardiomyopatie u FSHD.

Subjektivni pfiznaky kardiopulmonaini
nedostatecnosti u svalovych dystrofikd mohou
byt v Uvodu velmi vagni — Unava, nechutenstvi,

nevolnost, zvraceni, kasel ¢i nekvalitni spanek.
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Specifi¢téjsimi projevy jsou pondmahova a posléze
klidovéa dusnost, symetrické otoky nohou a sinu-
sova tachykardie, tedy symptomy kongestivniho
srde¢niho selhdni. Soubézné, nebo i bez zndmek
pretizeni levé komory, se vyskytuji arytmie pod
obrazem palpitaci, zavrati, synkop a nezfidka nahlé
smirti. S imobilitou se zhorsuje i slabost dychacich
svall, dychani je plytké, s pouzitim akcesornich,
brisnich svall. Kasel je neefektivni. Zhorsenim me-
chaniky dychani dochazi k hypoventilaci vleZe,
hypopnoe az apnoe a poruchdm spanku s nad-
mérnou dennf spavosti, coz potencuje problémy
v horizontéIni poloze. Rozviji se porucha koncen-
trace a deprese. Pacienti s bulbarni slabosti v rdmci
myopatie, trpi casné dyspnofi ve vertikalnf poloze
pii ortopnoe. Vzacné mohou dechové problémy
predchazet koncetinové svalové slabosti a ztézo-
vat tak stanoven( diagndzy. Centralnimi projevy
respiracniho selhdni je cyandza, tremor, dilatace
Zil, edém papily a schvacenost.

Diagnostika kardiomyopatie

NiZe uvedené abnormity se tykaji hlavné dys-
trofinopatii, Ize je ale vnimat jako obecné plat-
né i pro kardiomyopatie pfi jinych hereditarnich
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al, 2018). Zkracent intervalu PR je u 50% pacientd
(Wen Kaspar, 2009) (obrazek 1). Holterovo EKG mo-
nitorovan( ukaze klidovou sinusovou tachykardi,
snizenou tepovou variabilitu a arytmie — pfed¢asné
sifové a komorové stahy, AV bloky a komorovou
tachykardii. Na rtg vysetfent je obraz kardiomegalie
a plicni kongesce. V séru je zvysena CK i CK-MB
frakce. MUzZe byt zvysena hladina troponinu v séru.
BNP — Brain Natriuretic Peptid, srde¢nf hormon
syntetizovany burikami tepen v zavislosti na pfe-
tizenilevé komory, je rovnéz markerem kardidlniho
postizeni (Wen Kaspar, 2009). Echokardiografie —
TTE nebo TEE a magnetickd rezonance srdce —
CMR poskytne vizualizaci ztenceni zadni stény
srdce, aref dyskinez, systolickych a diastolickych
objem( (obrazek 3). MGzeme méfit ejekent frakci
levé komory, frakéni zkrdceni FS, fractional shor-
tening a index sféricity. Dysfunkce levé komory
je definovana jako EF mensi nez 55% nebo FS
mensi nez 28% (Soslow et al,, 2016). Pouze LV-EF
je chabym nastrojem pro detekci kardiomyopatie.
TDI-tkdnovy Doppler prokdZe regiondinf poruchu
funkce stény (obrazek 4), STE — Speckle Tracking
Echokardiografie detekuje i skvrnité subklinické
poskozeni. Zlatym standardem pro detekci kar-
diomyopatie je v soucasnosti CMR, hlavné pro
moznost lépe stanovit endokardidlni-epikardidlnf
hranici a fakt, Ze nenf ovlivnéna habitem myopat(.
Hodnotime T1, T2 sekvence, nebo MR tagging — st
znacek, které odhali segmentdini funkénizmény. Pi
pouziti Gd vidime, Ze arey fibrézy retinuji kontrast,
ale tato metoda se nepouziva, i z ddvodu zatizeni
ledvin pfi metabolizmu. Zatézova TTE & CMR pfi
cviceni nebo dobutaminové infuzi odhalf ¢asné
defekty v rdmci kardiomyopatie. CMR je oproti
TTE Cistéjsi a presnéjsi, az 75% TTE zéznamU je
pfi srovnani shleddno nekvalitnimi (Power et al,

www.neurologiepropraxi.cz



Obr. 3. TranstorakdlIni echokardiografie, ¢tyidutinovd projekce — reverzni remodelace — normalizace
velikosti, tvaru srdecnich dutin i funkce LK po obnoveni sinusového rytmu
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Obr. 4. TDI - tkdriovy Doppler — rychlosti pohybu mitrdiniho anulu — kfivka svédci o restituci systolické
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2018). Nevyhodou CMR je dyskomfort pacienta
a klaustrofobie. S CMR nejlépe koreluje posouzeni
SF echokardiograficky (Soslow et al, 2016). V klinic-
ké praxi je vice pouzfvanou TTE. Jen vyjimecné se
pouzivd endomyokardidini biopsie.

Diagnostika respiracni
nedostatecnosti

Na dychéni se podili pomocné dychaci sva-
ly. Krom dusnosti, akcentované vleze, je tachy-

vw.neurologiepropraxi.cz
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pnoe, porucha spanku, tachykardie a cyandza.
Skokové mohou respira¢ni funkce zhorsit inter-
kurentni plicni infekce a aspira¢ni bronchopne-
umonie, jejiz riziko stoupad pfi vyZzivé pouzitim
PEGu (Bednatik, 2001). Zékladnim vysetienim
je FVC — usilovna vitaInf kapacita. Je vhodné
vysetfit FVC vsedé i vleZe, kdy jsou vyfazeny né-
které pomocné dychaci svaly. Méfi se hodnota
FEV1 —tedy objem vydechnuty za 1s (obrézek 2).
Spirometrie vykazuje restriktivni vzorec respi-
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ra¢nf poruchy. Klinicky se vétSinou projevuje aZ
pokles FVC pod 50% normativni hodnoty, FVC
na 25-30% ukazuje na vyznamné riziko respi-
ra¢nfho selhani nebo smrti (Bourke, 2014). FVC
20% a méné znamenaji nutnost ventila¢ni pod-
pory (Winterholler et al., 1996). Je-li mozno FVC
vsedé a vleze validné porovnat, je 20% pokles
zndmkou oslabeni brénice. Vysetfeni krevnich
plynd — hypoxie a hyperkapnie, jsou pozdnimi
pfiznaky respira¢ni nedostate¢nosti. Kasel Ize
objektivné zdokumentovat pomoci PCF - Peak
Cough Flow. Vytézné je polysomnografické vy-
Setfenf, zachycujici hyposaturace i mimo apnoic-
ké pauzy. V¢asné diagnostika respira¢ni poruchy
u svalovych dystrofikd je vyznamnou soucasti
dispenzarni péce v neuromuskularnich centrech
ve spolupraci se spankovymi laboratofemi nebo
specializovanymi pneumology.

Terapie kardiomyopatie

Kortikoidy, standardné pouzivané u DMD/
BMD, zmirfiuji rozvoj kardiomyopatie (Wang et
al, 2018). Pfirozeny kompenzacni mechanizmus,
tedy aktivace renin-angiotenzin-aldosterono-
vého systému v Uvodu prekryje projevy selha-
ni, ale dlouhodobé plsobi skodlivé na funkci
i strukturu srdce. ACE inhibitory, betablokatory,
angiotenzin-receptor blokatory (ARBs) a aldo-
steron-antagonisté zabranuji této skodé, zlepsuji
kardialnf i respira¢ni funkce, betablokatory majf
i antiarytmicky efekt. Uvedend farmaka jsou in-
dikovana pfi zjisténi dilatacni kardiomyopatie,
podle jinych praci uz profylakticky v rizikovém
veku. ACE inhibitory je vhodné doporucit, po-
kud je komorova EF LK mensinez 55 %, pficemz
vhodnd je kombinace beta blokdtoru a ACE in-
hibitoru (Wen Kaspar et al., 2009).

Terapie respira¢ni
nedostatec¢nosti

Cilem je zabezpecit dostate¢né dechové ob-
jemy a hygienu dychacich cest. Cviky, pouzitim
ambuvaku, jednocestné chlopné, ¢i ventildtoru
insufflator-exsufflator je mozné napomoci né-
dechu a zabranit atelektaze. Techniky posilujici
vykaslavani by mély byt rutinné provadeény pfi
poklesu PCF pod 160 I/min, béhem infekci dy-
chacich cest, ¢i procedur vyzadujicich sedaci.
Cilova saturace O, ma byt 88 az 92 %. Asistovana
ventilace mUze byt invazivni nebo neinvazivni.
Neinvazivni ventila¢ni podporou je BiPAP, umoz-
nAujici nastavit rzny kontinudlni tlak pfi vydechu
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a vdechu, coZ Setfi svalovou silu nemocného.
Céste¢nou no¢ni neinvazivni podporu toleruje
80% pacientl a jeji pouziti zlepsuje i ventilacni
parametry pfes den (O'Driscoll et al,, 2008). CPAP
nenivhodny. Tézké bulbarni postizeni zhorsuje
toleranci a odpovéd na neinvazivni ventilaci.
Pokud pacient potfebuje BiPAP 16-20 hodin
denné, je namisté zvazit invazivni 1é¢bu, tedy
proveden( tracheostomie a pfipojeni k mobil-
nimu ventildtoru (Bednarik, 2001). Tato terapie
je trvald a dozivotni. Kontraindikaci jsou tézké
poruchy polykani, recidivujici zvracent, kardiaInf
selhani a Spatna spoluprace. BiPAP neprodlu-
Zuje Zivot, ale zvysuje jeho kvalitu. Ventila¢ni
podpora pfes tracheostomii zivot prodlouZi, ale
vyrazné snizi hodnocenti jeho kvality (Marchese
et al, 2008). Nekontrolovand oxygenoterapie,
muUze byt u myodystrofik( kontraproduktivni
(Bednafik, 2001). Pokud dychaci funkce vyznam-
né ovliviuje skolidza, je ke zvazeni operacni

zakrok na axiadlnim skeletu.

Jiné interni projevy

V plejadé priznakd je u svalovych dystrofik{
velmi casto pfehlédnuta hypokalemie. Nejde o sni-
zeni celkového mnozstvi, ale redistribuci, pficemz
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