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U nékterych pacientti s dekompenzovanou jaterni cirhézou se vyskytuje ob€hova dys-
funkce Casto doprovazend zhorSenim funkce srdce, zejména levé komory. Projevuje se
u nich autonomni neuropatie zasahujici jak do funkce sympatiku, tak i parasympatiku.
Tento stav charakterizovany zvySenym srde¢nim vydejem a objemem intravaskuldrni teku-
tiny a naopak sniZzenou periferni cévni rezistenci poprvé popsal u pacienti Kowalski se
svymi spolupracovniky v roce 1953 (1). Pivodné se predpokladalo, Ze tato kardiomyopa-
tie vznika toxickym pdsobenim alkoholu, tedy pouze u cirh6zy ethylického ptivodu (2).
Tyto projevy vsak byly popsédny i u pacientl s cirhézou jiné etiologie a zdvisely hlavné
na délce trvani a zdvaznosti jaternitho onemocnéni (3, 4). Tento stav byl definovan jako cir-
hotickd kardiomyopatie (5). Vyzkumy prokdzaly, Ze mezi faktory zvySujici srdecni vydej
patfi pravé autonomni neuropatie a zvysend aktivita sympatiku, zvySeny preload a pfitom-
nost arteriovendznich zkrati (6, 7). V srdcich pacientt s jaterni cirh6zou byly prokdzany
zmény v expresi B-receptori a kalciovych kan4ld, dile oslabend odpovéd muskarinovych
receptord a zhorSend funkce membrany kardiomyocytu (8-10). Mezi projevy cirhotické
kardiomyopatie patii dyspnoe, retence tekutin a snizend odolnost k zatézi (11-13). Z kli-
nického hlediska je zde zdvazné riziko hypoperfuze ledvin a nasledné rendlni selhani (14).
U nékterych pacientti dojde ke zlepSeni stavu napfiklad po transplantaci jater, ale neziidka
tato kardiomyopatie spojend s autonomni neuropatif pretrvava dal (15, 16). Ugelem tohoto
¢lanku je shrnout zndmé aspekty patogeneze a klinické projevy tohoto onemocnéni.

DEFINICE

Cirhotickd kardiomyopatie byla definovana v roce 2005 na Svétovém kongresu gastro-
enterologie jako chronickd kardidlni dysfunkce pacientt s jaterni cirh6zou charakterizo-
vand oslabenou odpovédi srdce na stresové podnéty, diastolickou dysfunkci, elektrofyzio-
logickymi abnormalitami a absencf jiného srde¢niho onemocnéni (17).
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PATOFYZIOLOGIE

Cirhotickd kardiomyopatie je fazena mezi metabolické kardiomyopatie a je charak-
terizovdna (a) klidovou hyperkontraktilitou se zvySenym klidovym srde¢nim vydejem
a naopak snizenou kontraktilni odpovédi myokardu na fyziologickou ¢i farmakologickou
zatéz, (b) systolickou a diastolickou dysfunkci, a (c) elektrofyziologickymi abnormalitami.
Patofyziologicky podklad vySe zminénych symptomd je dosud vysvétlen pouze ¢astecné,
pfiCemz je zfejmé, Ze se ho ucastni celd fada mechanismi. Nekteré z téchto mechanismi
jiz byly popsény, u jinych jejich patofyziologicky podklad dosud nezname.

Jednim z vyznamnych kardiovaskuldrnich symptomu spojenych s jaterni cirh6zou je
hyperdynamicky syndrom charakterizovany vyssi tepovou frekvenci a srde¢nim vyde-
jem, a zdroven poklesem periferniho odporu zpisobenym arteridlni vazodilataci v oblasti
splanchniku (18). V pribéhu onemocnéni vede tato vasodilatace k redistribuci krve, jejimz
disledkem je pokles efektivniho arteridlniho krevniho objemu, a nasledné aktivaci systému
renin-angiotensin-aldosteron. To nakonec vyusti v dilataci levé srde¢ni komory a zméndm
srde¢ni funkce (19).

Na téchto zméndch se podili kromé aldosteronu i autonomni nervovy systém, oxid
dusnaty, oxid uhli¢ity, natriureticky faktor typu B, endogenni kanabinoidy a latky podobné
kalcitoninu (17, 18). Jednd se o latky pusobici vasodilatacné ¢i negativn€ inotropné.

Snizena kontraktilita kardiomyocytd je zptisobend (a) niz$i hustotou adrenergnich
[-receptorti, a tim nizsi tvorbou cAMP, (b) ovlivnénim funkce iontovych kandld vyvola-
nych vy$$im obsahem cholesterolu v bunééné membrané, ale i (c) ptisobenim NO a endo-
gennich kanabinoidl na tyto buriky (20). Vysledkem sniZené kontraktility je pokles levo-
komorové ejekeni frakce (21). Spolu se snizenou schopnosti myokardu kontrahovat se pii
systole je pfitomna i snizend schopnost myokardu dostate¢né relaxovat v prib&hu diastoly.
To je nasledek hypertrofie a fibr6zy myokardu zptisobené mimo jiné aktivaci systému
renin-angiotensin-aldosteron (22).

Elektrofyziologické abnormality zaznamenané v myokardu v souvislosti s cirhotickou
kardiomyopatii zahrnuji chronotropni nedostate¢nost, poruchu elektromechanické vazby
azmény QT intervalu. Chronotropickd nedostate¢nost je ddna neschopnosti sinoatridlniho
uzlu adekvatné reagovat na zvySené potieby organismu (20). V minulosti byl v oblasti
vyzkumného zdjmu zejména korigovany QT interval. ProdlouZeni QT intervalu je pfi-
tomno u vice nez 40 % pacientd s jaterni cirhdzou a pfimo koreluje se stupném jaterniho
poskozeni (23). Prodlouzeni QT intervalu vétSinou mizi po dspésné transplantaci (24).
Pficinou téchto zmén na EKG jsou pravdépodobné poruchy funkce nékterych iontovych
kandli kardiomyocytt. Dosud byly v souvislosti s cirh6zou popsany zmény funkce drasli-
kovych kandlu (25). Ddle byl zjistén i vliv adrenergni inervace (23) a pisobeni nékterych
humordlnich faktort véetné zluovych soli (17).
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KLINICKE PROJEVY

Kardiomyopatie spojend s jaterni cirhdzou se u pacientd projevuje Sirokym spektrem
piiznakut. Lze je rozdélit do nékolika skupin: zhorSena systolicka i diastolicka funkce srd-
ce, elektrofyziologické abnormality a sniZen4 chronotropni odpovéd.

Systolickd a diastolickd dysfunkce zahrnuji strukturni zmény a zmény kontraktility.
Systolicka dysfunkce je zastoupena nejCastéji slabym zvySenim srde¢niho vydeje a sni-
Zenou stazlivosti pfi zatézi, posturdlni zméné nebo pii ovlivnéni farmaky (26). Déle bylo
pozorovano zvétseni hmoty levé komory a také jejiho enddiastolického objemu a priméru,
snizeni vrcholové systolické rychlosti a systolické rychlosti stahu stejné jako nartst obje-
mu levé siné (27). Diastolickd dysfunkce, kterd je vyznamnym rysem cirhotické kardio-
myopatie, se projevuje jako nedostate¢nost komorové relaxace s redukei v€asné i pozdni
faze plnéni komor (10). Nékolik studii zaznamenalo zvySenou rychlost vin E a A v dopple-
rovské echokardiografii spole¢né se snizenym pomérem vrcholnych rychlosti plnéni levé
komory v ¢asné a pozdni fazi diastoly (pomér E/A), zvlasté pokud pacient trpél také asci-
tem (28, 29).

Elektrofyziologicky rozdil oproti zdravému srdci lze konstatovat u funkce transmem-
branovych iontovych kanali pro draslik a vapnik, kterd je sniZzena (25, 30). Jednou z nej-
castejSich zmén na EKG srdce je prodlouzeni QT intervalu, které se objevuje u 37-84 %
nemocnych jak s ethylickym, tak i non-ethylickym jaternim poskozenim (23). Toto pro-
dlouzeni mize vést k ovlivnéni srde¢niho rytmu a zptsobit jeho zmény vcetné komoro-
vych arytmii a ndhlé srde¢ni smrti.

Chronotropni nedostatecnost se objevuje jak u ethylického, tak i non-ethylického jater-
niho poskozeni a poukazuje na neschopnost sinoatridlniho uzlu zvysit srde¢ni frekvenci
po adekvitni fyzické nebo farmakologické stimulaci. To je spojeno s vys$im rizikem peri-
operacnich komplikaci, zv14sté u pacient podstupujicich transplantaci jater (31, 32).

Kromé vyse popsanych jevu se cirhoticka kardiomyopatie mize projevit jesté dysfunk-
ci v rdmci autonomniho nervového systému. Tato skupina zmén muze zahrnovat ortosta-
tickou hypotenzi, Zalude¢ni problémy a stfevni potize, poruchy v regulaci sekrece potnich
7laz, dysfunkci moc¢ového méchyte, impotenci a kardiorespiraéni komplikace (33).

U pacientt s chronickou jaterni chorobou, jako je napf. primarni bilidrni cirh6za (auto-
imunitni onemocnéni spojené s rozvojem jaterni cirhdzy charakterizované pritomnosti
antimitochondridlnich protilatek), se objevuji projevy typické pro portdlni hypertenzi, jako
ascites, jicnové varixy a krvéaceni z nich a encefalopatie. Charakteristické pro tyto kompli-
kace je, Ze pravdépodobné neodpovidaji adekvatné na stavy, jez zatéZuji krevni obéh, jako
je naptiklad septikémie. To poukazuje na hyporeaktivni cirkulaci (34, 35).

Tato abnormalni regulace krevniho ob€hu je klinicky nejdtlezitéjsim aspektem auto-
nomni neuropatie u cirhotické kardiomyopatie.
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DIAGNOSTIKA

V soucasnosti neexistuje jednoduchy neinvazivni test, ktery by umoznil s jistotou stano-
vit diagnézu cirhotické kardiomyopatie. K dispozici nejsou ani jasnd a v§eobecné prijima-
nd diagnosticka kritéria. Vzhledem k tomu, Ze klinicky nélez je chudy, nebot’ manifestace
srde¢ni slabosti je vzdcnd, je stanoveni této diagnézy obtizné. Klinické priznaky srde¢niho
selhavani se prekryvaji s ndlezy zpisobenymi jaterni cirh6zou. Vysledna symptomatologie
obou stavi je podobna (periferni otoky, ascites, pfipadné i dusnost). Klinické vysetieni tak
nedokdze samo o sob¢ spolehlive odlisit etiologii jednotlivych symptomi. Metodou volby
je tedy vySetieni biochemickych markerd (troponinu a natriuretickych peptidt), klidova
nebo zatéZova echokardiografie, vysetien{ diastolické funkce tkdfiovou Dopplerovou echo-
kardiografii a pfipadné vySetieni srdce magnetickou rezonanci (36).

SOUHRN

Cirhotickd kardiomyopatie, srde¢ni dysfunkce u pacient( s jaterni cirhdzou, je charak-
terizovand porusenou kontraktilitou i diastolickou depolarizaci, a déle elektrofyziologic-
kymi abnormalitami. Patofyziologickym podkladem jsou mimo jiné zmény v membrané
kardiomyocyti ¢i porucha signalizace zprostiedkovand B-receptory. U pacienti s jaterni
cirh6zou se projevuje systolickou a diastolickou dysfunkci, zménami na EKG a poruchami
autonomnich funkci. Tento ¢ldnek shrnuje soucasné poznatky o patofyziologii a klinickych
priznacich cirhotické kardiomyopatie.

Cirrhotic cardiomyopathy
SUMMARY

Cirrhotic cardiomyopathy, a cardiac dysfunction presented in patients with liver
cirrhosis, is characterized by altered diastolic relaxation, impaired contractility, and
electrophysiological abnormalities. The underlying mechanisms involved in pathogenesis
are complex and involve altered cardiomyocytes membrane physiology, impaired
[-receptor signaling and increased activity of vasodilatory pathways. Manifestation of
cirrhotic cardiomyopathy includes systolic and diastolic dysfunction, electrophysiological
abnormalities and autonomic dysfunction. Here, we review the pathophysiological basis
and clinical manifestations of cirrhotic cardiomyopathy.
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