Vrodené srdcové ochorenia
Dedicné a vrodené chlopnové ochorenia

Patofyzioldgia srdcového zlyhavania




Vrodené srdcové ochorenia




Vrodené srdcové ochorenia (VSO)
Definicia a vyznam

Strukturalne alebo funkcéné abnormality srdca a velkych ciev
vznikajuce pocas embryonalneho vyvoja
pritomné pri narodeni (nie vzdy klinicky manifestné hned)

» Incidencia: ~8-10 / 1 000 Zivonarodenych

» NajcastejsSie vrodené malformacie/vyvojové chyby

Vdaka kardiochirurgii a intenzivnej starostlivosti dnes vacsina
pacientov preziva do dospelosti - rastuca populacia GUCH
(grown-up congenital heart disease).



Symptoms and Signs of Congenital Heart Defects
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Vrodené srdcové ochorenia (VSO)

Vplyv genetiky vs. enviromentalne faktory (napr. TORCH
infekcie, fajcenie, alkohol, etc.)

* ROzny stupen klinickej signifikancie
— Klinicky nemé az zivot ohrozujuce stavy
* Najcastejsie VSO:
— Defekt septa komor (35,6 %), defekt predsieni (15,4 %),
ductus Botalli apertus (10,2%)

— Fallotova tetraldgia (4,4 %), transpozicia velkych artérii
(TGA; 3,9 %), trikuspidalna atézia (cca 1 — 2 %)

TORCH = skupina vrodenych infekcii (Toxoplazmodza, Ostatné, Rubeola, Cytomegalovirus, Herpes simplex)



Vrodené srdcové ochorenia (VSO)
Klasifikacia

Lavo-pravy skrat Pravo-lavy skrat

Aortalna stendza Defekt komorového septa Fallotova tetralégia Atrézia trikuspidalnej
chlopne
Stendza a. pulmonalis™ Defekt predsienového Transpozicia velkych Jedina funkéna srdcova
septa tepien (ciev) komora
Koarktacia aorty Ductus arteriosus Botalli Ebsteinova anomalia Interrupcia aortalneho
obluku
Anomalne polohy srdca Defekt Hypoplastické lavé srdce Eisenmengerov
(ectopia cordis a dextrokardia) atrioventrikularneho syndrom**
septa
Parcidlny anomalny navrat Atrézia a. pulmonalis

plucnych Zil

Lutembacherov syndrém Truncus arteriosus

*obvykle acyanotickda, ale moze pri zavainej viest k cyandze (ak je defekt atridlneho septa), **obvykle sa nejedna o vrodenu
anomaliu, ale vzhladom na mechanizmus skratu je uvedeny v klasifikacii



Embryologicky zaklad

» Normalny vyvoj (3.-8. tyzden gravidity):

* septacia predsieni a komor

* rotacia a delenie vytokového traktu

e vyvoj chlopni

» |aterizacia (I'avo-prava os)

l Porucha v konkrétnej faze - typicka skupina VSO

* VSO vznikaju najmd pocas organogenézy v 1. trimestri
(kritické obdobie priblizne 3.—8. gestacny tyzZden)

 lieky/skupiny liekov, pri ktorych je preukdzana alebo
pravdepodobna suvislost so vznikom vrodenych vyvojovych

chyb vratane srdcovych malformacii _



Vysoko teratogénne (prakticky kontraindikované v gravidite)

A. Peroralne retinoidy (vitamin A derivaty)

» izotretinoin (Accutane a i.), acitretin: ,retinoidovy embryofetalny syndrém”: typicky viacorganové
chyby vratane vrodenych srdcovych chyb (€asto konotrunkalne/septalne). Izotretinoin ma vysoko
vyznamneé riziko zavaznych vrodenych chyb pri expozicii v gravidite. ncsi +2

B. Mykofenolat (mycophenolate mofetil f mycophenolate sodium)

e Teratogénny ,mykofenolatovy embryopaticky” fenotyp; medzi moznymi prejavmi su aj vrodené

srdcové chyby. PubMed +1
C. Metotrexat (anti-folat)

e Expozicia v ranom tehotenstve je spojena s typickym syndromom vrodenych chyb; v literature sa

uvadzaju aj srdcové defekty (najma pri vysSich davkach a expozicii v skorych tyzdioch). uktis.org +2
D. Warfarin a iné antagonisty vitaminu K

» _warfarinova embryopatia” pri expozicii najma v 1. trimestri; okrem kostno-tvarovych zmien sa opisuju
aj srdcové malformacie; klinicky ide o vysoko rizikovu expoziciu (pri mechanickych chlopniach sa

rieSi striktne individualizovane v Specializovanom centre). pwmc +2

E. Talidomid

o Klasicky ludsky teratogén; historicky spajany aj s vrodenymi srdcovymi chybami (popri

koncatinovych a dalSich). ruc +



Vrodené srdcové ochorenia (VSO)

Neural crest bunky konotrunkalne chyby

[ ’

Laterizacia situs inversus, heterotaxia



Konotrunkalne anomalie

zavazneé VSCH vznikajuce nespravnym vyvinom
vytokovych traktov komor a velkych ciev (aorta,
plucnica).

Zahrnaju Fallotovu tetralégiu, trunkus arteriosus,
transpoziciu velkych ciev, dvojity vytok z pravej
komory a interrupciu aortalneho obluka.

Casto su spojené s genetickymi poruchami, najm3
mikrodeléciou 22g11.2 (DiGeorgeov syndrom), a
vyzaduju v€asnu chirurgicku intervenciu.
https://www.priznaky-projevy.cz/geneticke-

nemoci/640- dlgeorgeuv syndrom-digoergova-
anomalie-priznaky-projevy
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Vrodené srdcove ochorenia (VSO)

Patofyziologicka
klasifikacia
(podla hemodynamiky)

e Skraty zlava e Skraty
doprava sprava dolava

e Paralelné
obezné
systemy

e Obstrukcné
lézie
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A) Skraty zlava doprava

plucny prietok

* riziko plucnej hypertenzie

* obj

o AS
o VS

emové pretazenie pravého srdca
D (defekt predsienového septa)

D (defekt komorového septa)

o PDA (perzistujuci ductus arteriosus)



B) Skraty sprava dolava

 Cyanoza
e Systémova hypoxémia
o Tetralogia Fallot (TOF)

o Eisenmengerov syndrom



C) Obstrukcne lézie

* tlakové pretazenie komor
* hypertrofia

* diastolicka dysfunkcia

o Koarktacia aorty

o Aortalna stenodza

o Pulmonalna stendza



D) Paralelné obezné systémy

* inkompatibilné so zivotom bez skratu

o napr. transpozicia velkych ciev (TGA)



Fetdlny obeh: vysoky PVR, placenta ako oxygenator

e \/ maternici: pluca su naplnené
tekutinou - PVR je vysoky =
minimalny prietok krvi plucami.

e Placenta je oxygenator s nizkym
odporom; krv z pupocnikovej
zily je najviac okyslicena.

Pulmonary trunk

Tz
e 3

—_— Umbilical arteries

e VVacsina pravej komory obchadza
plica cez ductus arteriosus (DA)
do zostupnej aorty.

Umbilical vein
Placenta
Bladder

Fetal circulation schematic



 Foramen ovale (FO): prudenie RA - LA pre zasobovanie l'avej
komory/mozgu. Délezita struktura srdca plodu, ktord umoznuje priamy prud
okyslicenej krvi z RA do LA, obchadza nefunkcné pluca a zasobuje lavu
komoru a mozog. U plodu tento chlopriovity otvor umoznuje, aby sa krv s
vysokym obsahom kyslika z placenty dostala najprv do mozgu.

Aorta

Pulmonary trunk

Ductus arteriosus

Foramen ovale

Ductus venosus

Aorta

Inferior vena cava

Umbilical arteries
Umbilical vein
Placenta

Bladder




Ductus arteriosus Aorta

Pulmonary trunk

Foramen ovale

Ductus venosus
Aorta

Inferior vena cava

Umbilical arteries
Umbilical vein
Placenta

Bladder

* Ductus arteriosus (DA): PA—aorta (obchadza pluca). Délezita fetalna
krvna cieva spajajuca hlavnu plucnu tepnu priamo so zostupnou aortou,
co umoziuje krvi bohatej na kyslik obist nefunkCné pluca naplnené
tekutinou. Smeruje vystup pravej komory do systémového obehu a
kratko po narodeni sa uzavrie a zmeni sa na ligamentum arteriosum.



Ductus arteriosus Aorta

Pulmonary trunk

Foramen ovale

Ductus venosus

Aorta

Inferior vena cava

Umbilical arteries
Umbilical vein
Placenta

Bladder

* Ductus venosus: pupocna zila — dolna duta zila (IVC). Délezity
fetalny cievny skrat spajajuci pupocnu zilu priamo s dolnou dutou zilou
(IVC), ktory umoznuje okyslicenej a na ziviny bohatej placentarnej krvi
obist pecCen a prudit do srdca a mozgu.



Fyziologia uzaveru: FO a DA

e FO sa funkcne uzavrie, ked tlak v LA prekroci tlak v RA po poklese PVR a
zvyseni plucneho vendzneho navratu.

e DA sa zuzuje v reakcii na zvySené Pa0,; a znizené prostaglandiny; funkéné
uzavretie sa u dojCiat zvycCajne vyskytuje v priebehu prvého dna.

e Anatomické uzavretie DA sa dokon¢i neskor (dni — tyzdne); predcasne
narodené deti maju casto oneskorené uzavretie.

e Dve predvidatelné okna zranitelnosti

e Hodiny — dni: zUZenie ductusu - lézie zavislé od ductusu sa mozu prejavit
nahlou cyanodzou alebo Sokom.

e Tyzdne: PVR nadalej klesa - zvySenie LR skratov - plucna nadmerna
cirkulacia a srdcové zlyhanie.

e Neskorsie mesiace — roky: chronicka plucna nadmerna cirkulacia - plucna
hypertenzia.

+ ,Dni = ductus” ,TyZdne = pokles PVR*

e Presné nacCasovanie sa lisi, ale vzorec je klinicky robustny.



Fetal Heart Newborn Heart

Ductus arteriosus
(closed)

Ductus arteriosus

Foramen ovale
(closed)

Foramen ovale
(open)

Key postnatal changes

*FO closes — atrial septum intact

*DA closes - pulmonary & systemic circulations fully separated
*Pulmonary vascular resistance {,, systemic resistance
circulation becomes strictly in series



A Fetal Circulation (“Parallel Circulation”)

‘ Pulmonary trunk ‘
Lungs

Ductus arteriosus

R|ghtventrlcle Pulmonar\,r Veins

Right atrium H Foramen ovale H Left atrium h Left ventricle M Aorta ‘

|
‘ E
Inferior Vi Ca
‘ nermr:na va Iﬁ l
|
|

Ductus venosus | ‘ Liver |— Systemic circulation ‘
* 4
Umbilical vein I_’ =

‘ Umbilical arteries ‘

;\ Placenta \4_,

Fetal circulation is parallel, not serial: FO shunts oxygenated blood to the left heart, while
DA bypasses the lungs into the systemic circulation.

B Post-natal Circulation (“Circulation in series”)
| Pulmonary trunk ‘
: ¥
Lungs ‘
- - E =
| Right ventricle l Pulmonary Veins ‘
& s 3 ]
l Right atrium I Left atrium M Left ventricle Q{ Aorta |
- J
| Inferior Vena Cava H Liver ‘ l
— I SVStEmIC

*Fetal structures (in gray) disappears after birth



ACYANOTICKE VSO BEZ SKRATU



Congenital heart diseases (CHD)

Classification

Acyanotic

No shunt

Aortic stenosis
Pulmonary artery stenosis*
Coarctation of the aorta

Abnormal cardiac position (ectopia cordis and dextrocardia)

Left-to-right shunt

Ventricular septal defect (VSD)

Atrial septal defect (ASD)

Patent ductus arteriosus (PDA; ductus arteriosus of Botallo)
Atrioventricular septal defect (AVSD)

Partial anomalous pulmonary venous return (PAPVR)

Lutembacher syndrome

* usually acyanotic, but in severe cases it may lead to cyanosis (if an atrial septal defect is present)



Acyanotické VSO bez skratu

Aortalna stenoza
Koarktacia aorty
Stendza arteria pulmonalis

Abnormalne polohy srdca



Aortalna stenoza

e Zuzenie ustia aortalnej chlopne v dosledku anatomickej
anomalie alebo zapalového procesu

* PriCiny
— Zmeneny pocet cipov chlopne (vrodené) — bikuspidalna
(cca 0,5—-1,4 % populacie), monokuspidalna

— Ziskané — reumaticka horucka (rozvojové krajiny),
systémovy lupus erythematosus, hyperurikémia, infekcie

— Iné — Pagetova choroba, Fabryho choroba
* Epidemioldgia a statistika
— 6/1000 porodov (viac chlapci)

— Asi 5 % populacie nad 65 rokov (exponencialny narast s
vekom, 0,2 — (50 — 59 rokov) vs. 9,8 (80 — 89 rokov))



Normalni Stendza
aortalni chlopern  aortalni chlopné

Otevrena

Zavrena Zavrena
Aortalni chlopen



Normal Rheumatic

Aortic stenosis etiology: morphology of calcific AS, bicuspid valve, and rheumatic AS (Adapted from C. Otto, Principles of Echocardiography, 2017).

https://recapem.com/wp-content/uploads/2023/07/Aortic-stenosis-etiology .p ng




Aortalna stenoza - delenie

1.Valvularna stendza
— Reumaticka horucka

— Degenerativny proces chlopne

* Pritomnost bikuspiddlnej (zriedkavo monokuspidalnej
chlopne)

 Kalcifikacia trikuspidalnej chlopne (poskodenie
asociované s rastucim vekom, kumulativny proces)

— Valvularna tromboza



Aortalna stenoza - delenie

2.Subvalvularna stenoza

— Fixovana obstrukcia — napr. diskrétna fibroticka
subaortalna membrana

— Dynamicka obstrukcia — napr. hypertroficka
kardiomyopatia -> obstrukcia vytokovej Casti lavej
komory (,left ventricle outflow tract obstruction —
LVOTO)

3.Supravalvularna stendza

— Zriedkavo — systémova elastinova artériopatia ->
,hourglass® variant -> anularny prstenec na hornom
okraji Valsalvovych sinusov



Normalna Ao chlopna (A),
bikuspidalna s raphe (B), Ao stendza poreumaticka (C), Ao stendza degenerativna (D)



Nasledky aortalnej stendzy - adaptacia

M afterload -> remodeldcia lavej komory ->
koncentricka hypertrofia -> diastolicka
dysfunkcia

Stendza vedie k Mtransvalvularneho
tlakového gradientu

Dlhodobé zachovanie ejekénej frakcie ->
asymptomaticka
Progresivna hypetrofia vedie k maladaptacii

» J koronarnej perfuzie (kvoli TNLVEDP a
Jtrvania diastoly - tachykardia)

* J koronarnej prietokovej rezervy
* “naroky na dodavku O,

Rozvoj myokardialnej ischémie

Pressure (mm Hg)

MNormal Aortic stenosis

100 + 100

0 : 0

lllustrating the transvalvular pressure gradient in normal and severe aortic
stenosis. Aortic pressure changes is represented as yellow curve, and left
ventricular pressure as blue curve. The maximum pressure gradient (double-
headed arrow) is increased in aortic stenosis. Ao, aorta; LV, left ventricle.

https://recapem.com/wp-content/uploads/2023/07/aortic-stenosis-pressure-gradient.png



Nasledky aortalnej stendzy -
maladaptacia

* Nutnost neustdleho zvysSovania preloadu na udrzanie
funkcie srdca

1.Diastolicka dysfunkcia

— Remodeldcia komory -> koncentrickd hypertrofia

e Sekundarna mitralna regurgitacia -> prenos tlakov do predsiene ->
dilatacia predsiene -> atrialna fibrilacia

* Pulmondrna hypertenzia typu Il -> TTPCWP -> dysfunkcia prave;
komory (cor translatum)
2.Systolicka dysfunkcia

* Prolongovana expozicia vysokému tlaku v komore -> fibrdza lavej
komory

* Vznik subendokardidlnej ischémie -> | ATP pre kontrakcie myokardu,
dysfunkcia ionovych pump

PCWP — tlak v zaklineni plucnice



Stage 0 Stage 1 Stage 2 Stage 3 Stage 4
Stages/Criteria
Pulmonary Vasculature
No Cardiac Damage LV Damage LA or Mitral Damage or Triawspld Dumage RV Damage
Increased LV Mass Index | | 4eyed left atrial volume Systokio Fmonery Moderate-Severe right
#4100 (M} >34mLim? iypariansion ventricular dysfunction
>95 g/m? (Female) 260 mmhg
Echocardiogram _— Moderate-Severe mitral Moderate-Severe
regurgitation tricuspid regurgitation
LV Ejection Fraction I
i Atrial Fibrillation

Cardiac stratification of aortic stenosis based on the extent of cardiac damage. LA, left atrial; LV, left ventricular; RV, right ventricular. PMID: 29020232

https://recapem.com/wp-content/uploads/2023/07 /aortic-stenosis-path ophysiology.png




Manifestacia aortalnej stendzy

* Dlho asymptomaticka -> * Manifestacia
dekompenzacia na zaklade — Néamahové dyspnoe
iného ochorenia/stavu — Presynkopa/synkopa

— Akljtny M, arytmia — atridlna — Bolest za sternom

fibrilacia, systémova

|nfe,kC|a_/sepsa, hypovolémia, do a. carotis

krvacanie z GIT,

nekontrolovana hypertenzia, — Pulsus parvus et tardus

infekéna endokarditida, plucna — Znamky hemolytickej anémie ->

embdlia J Hb, TNEry-LDH

— Troponiny T al ->znamka
akutneho koronarneho

— Systolicky Selest -> propagacia

e Zlaty standard diagnostiky ->

echokardiografia syndromu . C e
o — AST, ALT -> Sokova pecen pri
— EKG -> hypertrofia lavej chabom vydaiji srdca

komory

— Stanovenie BNP sa neodporuca
(echo je presnejsie)
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RTG hrudnika — tieri srdca mo6Ze byt normalny alebo lahko zvaéseny dolava( obr. Sipka),
niekedy moZno pozorovat kalcifikovanu aortalnu chlopriu, mézu by pritomné prejavy stazy
v malom obehu. V niektorych pripadoch byva dilatovany tien aorty ( obr. ¢iara)

cf) 21 CIZVAYSE SO0, 215,

Izirocdny usizay srdcoys
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Hypertroficka lava komora s tazko kalcifikovanou aortalnou chlopriou, Sipka.
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Echokardiogram aortdlnej stendzy — za zUZenym Ustim sa prudenie meni z laminarneho na turbulentné (Sipka)

https://recapem.com/wp-content/uploads/2023/07/Severe-aortic-stenosis.png



Koarktacia aorty

Definicia — zuzenie priesvitu aorty, najcastejsie pritomné na
aortalnom obluku

Priciny

— Vrodené

e Turnerov sy. (45, X-), Williams-Beurenov sy. (46,XX/XY,del(7)(pter-
gl1.23-dter), 22911.2 sy (DiGeorgeov sy.)

— Ziskané

 Trauma, aterosklerdza, operacie na aorte, vaskulitidy — Takayasuova
arteritida, Kawasakiho choroba

Epidemioldgia a Statistika

— 40/100 000 zivonarodenych deti/rok (USA, 2020); 4 -5 % VVCH
srdca, zriedkava v dospelosti (1 z 1000 pripadov koarktacie)

— Mierne CastejSia u muzov (1,5 —2:1)



Mechanizmy vzniku koarktacie aorty

e Uzatvaranie ductus arteriosus fyziologicky — obvykle v
smere a. pulmonalis -> aorta
— Po narodeni - Tp,0,, { PGE,, { rezistencie plicnej
cirkulacie
12 - 24 hod. —,,funkcny uzaver” — konstrikcia hladkosvalovych
buniek

e 2 -3 tyzdne — , definitivny uzaver” -> hypoxia -> fibrézna
proliferacia tunica intima -> ligamentum arteriosum (Botalli)

* Nejasné, hypotézy
1.Postnatalna konstrikcia duktu
2.Migracia duktalneho tkaniva do aorty

3. Alteracia prietoku pocas fetalneho obdobia umoznujuca
rozvoj koarktacie



Klasifikacia koarktacie aorty

* Podla pozicie koarktacie voci ductus arteriosus
1.Preduktalny typ (infantilny)

* |Intrauterinna redukcia prietoku aortou -> hypoplasticka
aorta

* Napr. 5% pacientov s Turnerovym sy.

2.Duktalny typ (infantilny)

e ?Malformacia uzaveru

3.Postduktalny typ (adultny)
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https://media.springernature.com/lw685/springer-static/image/chp%3A10.1007%2F978-3-030-55660-0_20/MediaObjects/331590_1_En_20_Fig9_HTML.png

https://radiologykey.com/wp-content/uploads/2019/09/f020-001-9781416031727.jpg



Patomechanizmus prejavov koarktacie
aorty

* tlaku krvi pred koarktaciou, { tlaku krvi po
koarktacii
— Remodelacia lavej komory -> koncentricka hypertrofia
— Rozvoj hypertenzie (horna polovica tela)

* Hypotéza mechanickej obstrukcie
* Humoralna hypotéza — RAAS a sympatikovy NS

— Kardiomegalia a hypertrofia pravej komory

e Zavazna koarktacia -> otvorenie foramen ovale -> objemové
pretaZzenie -> dilatacia pravej predsiene a komory



Classic figure 3 sign in a patient with aortic coarctation.
Curved = area of stenosis
Straight = dilated subclavian artery
Double = post-stenotic dilatation



Priznak ,3“ na RTG (zelena ¢iara), Sipky naznacuju vrubkovanie rebier (rozvoj kolateralnej cirkulacie)

https://www.wikidoc.org/images/c/cd/COA_xray_labeled.jpg



Manifestacia koarktacie aorty

* Mierna forma

— Novorodenci, dojc¢ata - tazkosti s dychanim, prijmom
potravy (pocas dojc¢enia), chaby apetit, neprospievanie

— Neskoér — priznaky abnormalneho prietoku krvi a
remodelécie srdca -> dyspnoe, synkopa, Unava, bolest na
hrudi, bolesti hlavy a spontanne krvacanie z nosa,
(epistaxis, oba v désledku hypertenzie), tinnitus
(hypertenzia)

— Chladné dolné koncatiny, intermitentné klaudikacie pocas
namahy (,,pink upper part, cyanotic lower part®)

e Zavazna
— Rychla manifestacia priznakov -> znizeny prietok aortou do
zvysku tela



' {' Coarctation
of the aorta

High blood
pressure

before point
of coarctation

Low blood
pressure
beyond
point of
coarctation

A — koarktacia za a. subclavia sin.,
B — koarktacia pred a. subclavia sin.

https://ssl.adam.com/grap hics/images/en/18128.jpg Upravené podla viacerych autorov



Stendza arteria pulmonalis (valvularna,
PVS)

e Definicia —zuzenie ustia chlopne a. pulmonalis,
sposobujuce narast afterloadu a s tym spojenu remodelaciu
pravej komory (PK)

— Stendza a. pulmonalis moze nastat aj mimo ustia chlopne — non-
valvularna stendza (cca. 20 % pripadov tejto stendzy)

* PriCiny — nejasné

— Vrodené — Noonanovej syndrom (AD), Williams-Breuer sy.,
hypoplazia chlopne (?)

— Ziskané — reumaticka horucka, karcinoid (?)

— PVS moze byt sucastou inych VVCH srdca — Fallotova tetraldgia,
kompletny atrioventrikularny kanal, PK s dvojitym vytokom,
jednokomorové srdce

* Epidemiolodgia
— 1 na 2000 Zivonarodenych deti na svete (2023), M:Z —1:1



Patomechanizmus nasledkov PVS

Stendza chlopne -> M afterload PK -> remodelacia PK -> koncentricka hypertrofia

— Inicialne diastolicka dysfunkcia -> EF zachovana -> progres zmien -> systolicka dysfunkcia
(pokles objemov PK — fibrdza, etc.)

Propagacia do pravej predsiene -> hypertrofia a dilatacia -> arytmogénny potencial
Propagacia do systémovej cirkulacie
—  “Mnépln jugularnych Zil

—  “Mhydrostaticky tlak v systémovej cirkulacii -> periférne edémy, ascites, hydrotorax,
hydroperikard (zriedkavo), dyspepsia

—  PMTK v systémovej cirkuldcii -> sekundarna remodeldcia LK
Izolovana PVS je principialne acyanoticka vada

— Potencidlny rozvoj cyandzy pri zavaznej PVS -> stagndcia krvi (M extrakcia O, tkanivami) +
zlyhanie dopredu PK (zniZzeny prietok pulmondrnou cirkulaciou ->{, oxygenacia krvi)



Abnormalne polohy srdca

* FEctopia cordis

— Zriedkava anomalia, pri ktorej sa srdce vyvija mimo
hrudnej dutiny — 1 na 8 000 000 zivonarodenych deti

e Krk, hrudnik, brusna dutina
— Prognoza zalezi najma od pritomnosti ostatnych vrodenych
vyvojovych vad (mnohopocetné vady)
 Dextrokardia

— Vyvojova vada s orientaciou hrotu napravo—1 na 12 000
zivonarodenych deti

— Mob6ze/nemusi byt zmena ulozenia organov (ev.
pritomnost/nepritomnost inych VVCH)

— Technicka dextrokardia — chybné nasadenie elektrod pri
EKG (lavé zvody nad pravu komoru a p.)



Dextrokardia so situs inversus (zrkadlové uloZenie
organov oproti fyziologickému stavu)

https://image.tuasaude.com/media/article/js/ib/tratamento-para-ectopia-cordis_31884.jpg
https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/thumb /d/d7/Situs_inversus_chest_Nevit.jpg/330px-Situs_inversus_chest_Nevit.jpg

Ectopia cordis



https://www.youtube.com/watch?v=5dOdN6SUBcM

HTTPS://WWW.YOUTUBE.COM/WATCH?V=E9K6UZ1UIDM



https://www.youtube.com/watch?v=e9k6Uz1UIdM
https://www.youtube.com/watch?v=5dOdN6SUBcM

ACYANOTICKE VSO S LAVO-PRAVYM SKRATOM



Congenital heart diseases (CHD)
Classification

Acyanotic

No shunt

e Aortic stenosis
e Pulmonary artery stenosis*
e Coarctation of the aorta

 Abnormal cardiac position (ectopia cordis and dextrocardia)

mft-to-right shunt \

e Ventricular septal defect (VSD)
o Atrial septal defect (ASD)

e Patent ductus arteriosus (PDA; ductus arteriosus of Botallo)
e Atrioventricular septal defect (AVSD)

e Partial anomalous pulmonary venous return (PAPVR)

k- Lutembacher syndrome /

* usually acyanotic, but in severe cases it may lead to cyanosis (if an atrial septal defect is present)




Fyziologické rozdiely medzi fetalnou a
adultnou cirkulaciou — skraty
(,,shunts)

*  Oxygendcia krvi

— placenta -> v. umbilicalis -> ductus venosus
(obchadza pecen) -> v. cava inferior -> prava
predsien

Ductus arteriosus

* Parametre vo v. umbilicalis (18 — 38 gest. tt.) Foramen ovale |~
— $p0262,1-70,4 %, pO2 24 —-29 mmHg, pCO2

35—-46 mmHg, pH 7,35-7,40
. , , Placenta | pyctys
— Vzdy pulzatilny charakter prudenia Venosus py i
*  Skraty na Urovni srdca /’ I | —
o ) _ q ', X Ventrikularny

— Ventrikularny septalny defekt (uzavretie Y @ | septalny
intrauterinne — dospelost) " defekt

— Atridlny septalny defekt (hl. foramen ovale, | ’ Ag. umbilicales
uzavretie narodenie — 3 roky)

— Ductus arteriosus patens (uzavretie 12 — 48 v. umbilicalis

hod. po nar.)

Upravené podla: https://www.registerednursern.com/wp-content/uploads/2020/01/fetal-circulation-maternity-nursing.png



Defekt predsienového septa (ASD)

Definicia: pritomnost komunikacie medzi lavou a pravou
predsienou v désledku malformacie tvorby predisenoveho septa

Priciny:

— Genetika — Downov sy., Turnerov sy., Noonanovej sy.,
trombocytopenia-absentujuca os radialis

* GATA4, NKX2-5, TBX5 (Holt-Oramov sy.) -> zodpovedné za formovanie
srdcového septa

— Enviromentalne faktory — fajCenie, fetalny alkoholovy syndrom,
valproat, metotrexat, kokain

— Sucast inych VVCH — Ebsteinova anomalia, Lutembacherov sy.
Epidemioldgia a statistika:

— Cca 9 na 1000 zivonarodenych deti/rok (2024) -> narast pripadov
vdaka lepsej diagnostike
— 25 % z defektov srdca u deti, M:Z—1:2



Noonanov(ej) sy

genetické ochorenie charakterizované
nizkym vzrastom, Specifickymi Crtami
tvare (napr. hypertelorizmus, Siroky
krk), vrodenymi srdcovymi chybami
(najma plucna stendza, hypertroficka
kardiomyopatia) a ¢asto aj problémami
so zrazanlivostou krvi, deformaciami
kostry a poruchami ucenia

Pricinou su mutacie v génoch
suvisiacich so signalnou drahou RAS-
MAP (napr. PTPN11, SOS1, RAF1,
KRAS), moze byt dedi¢ny (AD) alebo
vzniknut de novo, a hoci sa neda
vyliecit, symptdmy sa liecia.

1. Newborn

Large head compared to face

Tall forehead with narrow temples

Wide-spaced eyes (hypertelorism)

Downward slant of fissures

folds

Short, broad nose with depressed root and full tip
Deeply grooved philtrum

Full lips with high, wide peaks to

the vermilion border of upper lip

Small chin and short neck

2. Infant
Wispy hair
Thickly hooded, prominent eyes
Wide-based, depressed nose
with bulbous, upturned tip
Cupid bow ce of upper lip
3. Child

4. Adolescent/adult

High anterior hairline

Triangle-shaped head

Transparent, wrinkled skin

Prominent nasolabial folds



Holt-Oramov sy

« AD geneticka porucha (vyskyt cca 1 z 100 000), ktora sa
prejavuje vrodenymi chybami HK a srdca. Spdsobuju ju
mutacie génu TBX), ktoré vedu k problemom s vyvojom
ruk (Casto palce) a srdcovymi prienradkami.




Defekt predsienového septa (ASD)

Mechanizmus:

e tlak LA >RA

* lavo-pravy skrat

* chronické objemové pretazenie pravého srdca
Dosledky:

 dilatdcia pravého srdca (RA, RV) = neskory rozvoj arytmii
(fibrilacia predsieni)
* I plucny prietok = neskory rozvoj plicnej hypertenzie



Fyziolégia vyvoja septa

* \lyvoj atrialneho septa:

— 0Od 4. gest. tt -> vyvoj septum primum -> kaudalny rast
-> prekrytie mezenchymalnymi bb. -> apoptdza v dist.
Casti -> ostium primum

— Od 5. gest. tt. -> septum secundum z ventralnej strany
napravo od septum primum -> prekrytie ostium
primum -> formovanie chlopne -> ostium secundum
(foramen ovale)

— Po narodeni -> vtok okyslicenej krvi do lavej predsiene
-> zaklopenie ,,chlopne® nad foramen ovale ->
fibrotizacia a uzaver



Klasifikacia defektov septa

 Podla lokalizacie a vztahu k ostium
primum/secundum

1.Defekt ostium secundum (80 %)
2.Defekt ostium primum (15 — 20 %)
3.Defekt sinus venosus (5 — 6 %)
4.Defekt koronarnych sinusov (<1 %)

e Zasignifikantny sa povazuje defekt, pri ktorom
je pomer Q,/Q,>1,5
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https://radiology key.com/wp-content/uploads/2016/01/B9781416056690000045_f004-001-9781416056690.jpg
https://www.vhlab.umn.edu/atlas/congenital-defects-tutorial/septal-defects/grap hics/ASD-2016.jpg




Patomechanizmus ASD

Lavo-pravy skrat

Objemové pretazenie pravej predsiene -> objemové
pretazenie PK -> remodelacia pulmonarnych ciev ->
pulmonarna hypertenzia

Neskoré stadia -> remodelacia PK -> propagacia tlaku
spatne -> Eisenmengerov syndrom (otocenie smeru skratu
na pravo-lavy, ,cyanotizacia“)

Mnohé ASD mozu byt asymptomatické (patologicky stav)

— Pitie energy drinkov moze umocnit arytmogénny potencidl
defektu, ev. viest k rozvoju zlyhania srdca pri pritomnosti ASD



Ventrikularny septalny defekt
(VSD)

* Definicia: malformacia septa umoznujuca komunikaciu lavej
komory a pravej (ev. pravej predsiene) veduca inicialne k lavo-
pravému skratu (bez cyanozy!)

— Moze sa vyskytovat aj s inymi VVCH alebo v rdmci nich — koarktacia
aorty, aortalna stendza, Fallotova tetraldgia, transpozicia velkych ciev

* Priciny:

— Genetika — mutacie v TBX5 géne (formovanie septa komoér a koncatin),
napr. Holt-Oramov syndrém
— Enviromentalne faktory
* Infekcie — TORCH, chripka, horucky

» Toxiny, navykové latky a lieky — alkohol, metronidazol, ibuprofén,
marihuana, kokain

* Ochorenia pocas tehotenstva — epilepsia (th. karbamazepin), migrény,
systémova hypertenzia, fenylketonuria

* Incidencia: 2 — 6/1000 Zivonarodenych deti/rok (2024, M:Z — 44 vs.
56 %), 90 % sa spontanne uzatvara

TORCH — toxoplazmdza, ostatné (napr. HIV), rubeola, cytomegalovirus, herpesvirusy



* Ventrikularne septum je
asymetrické, zakrivené v
d6sledku tlakovych
gradientov

— Poruchy fuzie pocas
intrauterinného vyvoja?

e Klasifikacia VSD

1. Infundibularny 3. Defekt atrioventrikuldrneho kanalu
* Pod chlopriami velkych ciev, (vtokova cast komor)
nad crista supraventricularis

’ . * 8% zVSD, Typicky pri Downovom
* 6% zVSD (az30 % z VSD v Azii), syndréme

) bor obvgkle 5|’oontanne uzavretie A Muskulérny
- rerimembranozny * Viaceré defekty, obraz

* Pod crista supraventrikularis v ,Svajliarskeho syra“
pars membranacea , « 20 % z VSD u deti, neskor obvykle
* 80 % z VSD, obvykle spontanne spontanne uzavretie
uzavretie 5. Gerbodeho
* Komunikacia medzi LK a PP
(zriedkavy)

e Supravalvularny vs. infravalvularny,
vs. kombinovany



\ - Ventricular Septal Defect
; 7 (VSD

Normal Supravalvular
(Direct)

Infravalvular Intermediate
(Indirect)
RA. Right Atrium SVC. Superior Vena Cava TV. Tricuspid Valve 1. Conoventricular, malaligned
RV. Right Ventricle WVC. Inferior Vena Cava MV. Mitral Valve 2. perimembranous
LA. Left Atrium MPA. Main Pulmonary Artery ~ PV. Pulmonary Valve 3. inlet
LV. Left Ventricle Ao. Aorta AoV. Aortic Valve 4. muscular
https://upload .wikimedia.org/wikipedia/commons/9/9f/Vsd_simple-lg.ipg Gerbodeho defekt ventrikularneho se pta

https://ars.els-cdn.com/content/image/1-s2.0-S1016731517300076-gr2.jpg



Patomechanizmus VSD a prejavy

Inicialne lavo-pravy skrat — kvoli vysSiemu tlaku v LK (120 mmHg vs cca 20
mmHg v PK)
— Zavainost podla velkosti — malé (< 25 % priemeru aortalneho anulu), stredné
(25—-75 %) a velké (>75 %)
Prietok krvi do PP -> hyperkineticka cirkulacia vo funkénom obehu pluc ->
plucna hypertenzia
Propagacia tlaku naspat do PK -> hrozi obratenie skratu (chronicka
remodelacia PK)
— Eisenmengerov syndrém — ,,cyanotizacia“ lavo-pravého skratu (zmena na
pravo-lavy)
* Kedysi Eisenmengerov sy. ako kontraindikacia operacie -> dnes uz mozna korekcia
Pansystolicky Selest
— Diastolicky decrescendo Selest naznacuje +aortalnu regurgitaciu
CAVE! — profylaxia proti infekénej endokarditide sa uz neodporuca
(benefit vs. riziko)



@ Defekt komorového septa (VSD)
* Patofyziologia zavisi od velkosti defektu:

* maly - vysoky gradient, malo symptomov

e velky - masivny skrat, rychly rozvoj HF (v
detstve)

Eisenmengerov syndrom pri nelieCeni



Eisenmengerov syndrom

* neskora komplikacia vrodenych srdcovych
chyb so skratom zl'ava doprava, pri ktorej
dbjde k ireverzibilnej plucnej hypertenzii a
naslednému obrateniu skratu (sprava dolava)

* Typicky vznika pri:

— VSD (najcCastejsie),

— ASD,

— PDA,

— AV septalnych defektoch.



Eisenmengerov syndrom

1| Pociato€ny lavopravy skrat
Po narodeni je systémovy tlak vyssi nez plucny.
Krv prudi z lavej strany srdca do pravej - zvyseny prietok plicnou
cirkulaciou.
Pluca su dlhodobo vystavené:
— vysokému prietoku,
— zvysenému tlaku,
— vysokému shear stress.
7 Klinicky: pacient je spociatku acyanoticky.

2 | Remodelacia pl'ucnych ciev
Chronické pretaZenie vedie k progresivnej pltucnej vaskularnej chorobe:
hypertrofia hladkej svaloviny,

hyperplazia intimy,

fibroza,

zuzenie az obliteracia arteriol.

rastie plicna cievna rezistencia (PVR).
Tento proces je postupne ireverzibilny.




Eisenmengerov syndrom

* | 3] Rozvoj plucnej arteriovej hypertenzie

PVR sa priblizuje systémovej rezistencii.

Tlak v plucnej artérii vyrazne stupa.

Prava komora musi pumpovat proti vysokému odporu -

— hypertrofia PK,
— neskor dilatacia a zlyhanie.

* | 4] Reverzia skratu (sprava dolava)

Ked:

* PVR > systémova vaskularna rezistencia

. krv zac¢ne tiect sprava dolava cez povodny defekt.
Dosledky:

* do systémovej cirkulacie sa dostava neokyslicena krv,
* vznika centralna cyandza = klucovy znak ES.




Eisenmengerov syndrom

Systémové nasledky hypoxémie
Chronicka hypoxia sposobuje:
sekundarnu polycytémiu (I EPO),
hyperviskozitu krvi,

palickovité prsty,

hemoptyzu,

tromboembolické komplikacie,
mozgove abscesy,

arytmie,

pravostranné srdcoveé zlyhanie.



Eisenmengerov syndrom
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Eisenmengerov syndrom

Klucove patofyziologickeé body

* ES = funkéne neopravitelna faza vrodenej
chyby srdca

* Hlavny mechanizmus:
chronicky 4 placny prietok - 1 PVR =
reverzia skratu

* Cyanéza vznika neskoro, nie od narodenia

* Chirurgicka korekcia defektu je v tejto faze
kontraindikovana



Patofyziologia najdolezitejsich VSO

@ Perzistujuci ductus arteriosus (PDA)

e vrodena srdcova chyba, pri ktorej ductus
arteriosus (Botalli) po narodeni neuzavrie, ¢im
pretrvava spojenie medzi:

— aortou

— plucnou artériou
* Mechanizmus:

— aorta - plucnica

— kontinudlny skrat = kontinualny prietok
* Dosledky:

— objemové pretazenie lavého srdca (LK)

— HF, pldcna hypertenzia




Ductus arteriosus (Botalli) patens
(apertus) - PDA

e Definicia— VVCH srdca spojena s existenciou skratu na urovni
velkych ciev (obvykle lavo-pravy skrat), ak k uzavretiu nedbjde do
72 hodin

* Priciny

— Genetika — trizdmie +13, +18, +21; Holt-Oramov sy., CHARGE sy.,
Noonanovej sy., TAAD/PDA, 22g11.2 (DiGeorgeov sy.), sy. familiarneho
PDA

— Environmentalne — gestacny DM, poddvanie Mg?* pocas gravidity,
kokain, Ca?*-blokatory

— Neonatalne — prematurita (vaha pri pérode <1000 g), syndrom
respiracnej tiesne (IRDS), neonatalna sepsa, vysoka nadmorska vyska,

i.v. velké mnozstva tekutin, sluckové diuretika, aminoglykozidy,
cimetidin a heparin

* Epidemioldgia a statistika
— 1 na 1000 zivonarodenych deti (2022), 5 - 10 % VVCH srdca pri
narodeni, M:Z 1:3

CHARGE - kolobdm oka (chybanie Casti tkaniva, napr. duhovky), defekty srdca, atrézia choan, restrikcia rastu/vyvoja,
urogenitalne abnormality, hluchota; TAAD/PDA — aneuryzma torakalnej aorty s dissekciou + PDA
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Patomechanizmus PDA

Obvykle inicialne lavo-pravy skrat -> bez cyanozy
— Systémova vaskularna rezistencia (SVR) > pulmonalnu vaskularnu
rezistenciu (PVR)
Objemové pretazenie plucnej cirkulacie -> pulmonarna hypertenzia
— Otocenie skratu (Eisenmengerov sy.)
— Remodelacia PK -> cor pulmonale chronicum

Uzavriet, ¢i neuzavriet? -> prostaglandin E, , udrZiava ductus
otvoreny
— L->P skraty —indometacin alebo ibuprofén (inhibicia syntézy PGE,) ->
uzavretie -> prevencia pulmonarnej hypertenzie

— P->L skraty (Fallotova tetralégia, TGA) ev. interrupcia aortalneho
obluka -> podavanie PGE, -> zachranuje zivot pacienta
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Varianty prietoku krvi pri ductus
arteriosus patens podla typu
pridruzenej anomalie

A B C D

Aorta to Pulmonary Artery Pulmonary Artery to Aorta Pulmonary Artery to Aorta Aorta to Pulmonary Artery
(direction of ductal shunt) (direction of ductal shunt) (direction of ductal shunt) (direction of ductal shunt)

Ductus Aorta

arteriosus

Pulmonary

Pulmonary
artery

artery

Normal cardiac anatomy Normal cardiac anatomy and d-TGA anatomy with d-TGA anatomy without
and physiology persistent pulmonary hypertension pulmonary hypertension pulmonary hypertension
of the newborn

https://evidence.nejm.org/cms/asset/582b9759-33c8-438d-b448-82e66768b388/evidmr2100060_f1.jpg




Fyziologia ductus arteriosus

* |n utero:
— plucna vaskularna rezistencia je vysoka
— ductus vedie krv z plicnice do aorty (sprava dol'ava)

* Po narodeni:
— prvy nadych > J, PVR
— I Pa0, + {, prostaglandinov (PGE,)

— —> funkény uzaver do 24-48 h, anatomicky do 2—-3
tyzdriov



Patofyziologia PDA

1| Pretrvavanie spojenia po narodeni
Po porode je:

— tlak v aorte vyssi nez v plucnici

Krv prudi:

z aorty - do plucnej artérie

— lavopravy skrat

2 | Zvyseny plucny prietok

Dosledky lavopravého skratu:

nadmerné prekrvenie pluc,

I vendzny navrat do lavej predsiene,

objemové pretaZenie lavej predsiene a komory.
vznika dilatacia LP a LK.




* | 3| Hyperkineticka cirkulacia
e Cast systolického objemu ,unika“ spat do pluc.
e Vznika:

— /I systolicky tlak,

— ¢ diastolicky tlak (krv odteka do pluc aj v diastole).

* [ad Siroky pulzny tlak
= bounding pulses

e | 4] Chronické zmeny v plucach

* Pri nelieCenom PDA:

* dlhodoby T plucny prietok -

* remodelacia plucnych arteriol -

* /I plucna vaskularna rezistencia -
e plicna hypertenzia.




5 | Eisenmengerova fyzioldgia (neskora kompl.)
Ak:
PVR > systémova rezistencia

dojde k reverzii skratu (sprava dolava)
Specifikum PDA:

cyanoza sa objavi len na dolnej polovici tela
— tzv. diferencidlna cyanoza

— horna polovica tela je zasobovana okyslicenou krvou
z aorty pred odstupom ductu.



Klinicko-patofyziologickeé korelacie PDA

Patofyziologia
Kontinualny tok krvi
| diastolicky tlak

T plucny prietok
Pretazenie LK

Eisenmenger

Klinicky prejav

kontinualny ,machinery” selest
Siroky pulzny tlak

dyspnoe, Caste infekcie
srdcove zlyhanie

diferencialna cyanodza



Klucove body

PDA = lavopravy skrat po narodeni

Hlavny problém: objemové pretazenie I'avého
srdca

Typicky je kontinualny selest
Neskoro - plucna hypertenzia - Eisenmenger

Uzaver PDA je indikovany skor, nez vznikne
ireverzibilna PHT



https://www.techmed.sk/auskulta
cia-srdca-ozvy-selesty/

https://www.techmed.sk/kontinua
Iny-selest/
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CYANOTICKE VSO S PRAVO-LAVYM SKRATOM



Congenital heart diseases (CHD)
Classification

Cyanotic

Right-to-left shunt

o Tetralogy of Fallot

e Transposition of the great arteries (vessels)
e Ebstein anomaly

 Hypoplastic left heart syndrome

e Pulmonary atresia

e Truncus arteriosus

e Tricuspid atresia

» Single functional ventricle

e |Interruption of the aortic arch

e Eisenmenger syndrome*

** usually not a congenital anomaly, but included in the classification because of the shunt mechanism



Fallotova tetralogia (TOF)

—> cyanotickd vrodenda anomalia srdca (konotrunkalny defekt) spojena s
existenciou mnohopocetnych chyb a vyraznym rozvojom cyandzy
(centralny typ v dosledku pravo-lavého skratu)
1) VSD (komorovy septalny defekt) — typicky velky, subaortalny
(perimembrandzny).
2) Obstrukcia vytokového traktu pravej komory (RVOT) — najcastejsSie

infundibularna stendza + pulmonalna stendza
(valvuldrna/supravalvularna).

3) Nasadajlica aorta (transpozicia)/, Overriding” aorta — aorta ,,jazdi“
nad VSD a prijima krv z oboch kom6ér.

4) Hypertrofia pravej komory — sekundarna dosledkom tlakového
pretazenia a stendze v oblasti chlopne a. pulmonalis

e dosledky: tlak v PK sa priblizi tlaku v LK. Kliniku (cyandzu) preto

neurcuje samotny VSD, ale stupen obstrukcie RVOT (kolko krvi sa
vobec dostane do pluc).

* [ad primarne pravostranna obstrukcia
md sprava-dolava skrat
@i cyanoza



Fallotova tetralégia

* Epidemioldgia a Statistika
— Incidencia: 5 — 7/10000 Zivonarodenych deti/rok,
M:Z—1:1, 5 — 7% véetkych VVCH
— Prezivanie (nekorigovana): 1 rok — 66 %, 3 roky —
40 %, 20 rokov—11 %, 30 rokov — 6 %, 40 rokov —
3%



Fallotova tetralégia

* Priciny
— Mutacie v kaskadach NOTCH a WNT
* NOTCH1, FLT4 a TBX1 (spojeny s deléciou 22g11.2)
— Mutacie vo faktoroch zapojenych v morfogenéze

srdca - NKX2.5, GATA-6, GATA-4, HAND1, HAND?2,
ZFPM2, and NF-ATC

* NKX2.5 — detekcia pri familiarnom vyskyte VVCH srdca

— Trizdmie a poruchy chromozomov — Down sy., p-del-
22911.2, Alagilleov sy., Kabuki sy., CHARGE sy.,
Noonanovej sy., VACTERL a Goldenharov sy.
(nezname mutacie)

VACTERL — postihnutie stavcov, imperforacia anusu/analna atrézia, kadrialne anomalie, tracheoezofagealna fistula,
anomalie oblic¢iek, anomalie koncatin, jedna umbilikalna artéria



Fallotova tetraldgia

Embryologicky zaklad: porucha septacie konotrunku
(posun infundibularneho septa anterosuperiorne) -
,hepresné rozdelenie” vytokovych traktov:

plUcnica je ,mensia“/zuzend (RVOT obstrukcia),
aorta je ,vacsia“ a posunuta nad VSD (overriding),
vznika VSD a nasledne hypertrofia PK.
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@ Fallotova tetraldgia (TOF):

Hemodynamika: preco vznika pravolavy skrat a cyanoza

Zakladny vztah tlak—prietok

e Privelkom VSD je rezistencia defektu nizka - skrat sa riadi najma
tlakovym gradientom medzi PK a LK.

e Obstrukcia RVOT zvysuje tlak v PK.

* Ak tlak v PK >tlak v LK = krv z PK prechadza cez VSD do LK/aorty
(pravolavy skrat) - systémova desaturacia (cyanoéza).

»opektrum® TOF podla zavaznosti RVOT obstrukcie

e Mierna RVOT obstrukcia: tlak v PK nie je extrémny - modze byt maly alebo
prechodny lavopravy skrat; cyandza moze byt minimalna (tzv. ,,pink
tetralogy”).

« Stredna az tazka RVOT obstrukcia: tlak v PK vysoky - dominancia
pravolavého skratu - cyandza od narodenia alebo v dojéenskom veku.

« Extrémna obstrukcia / pulmonalna atrézia: plucny prietok zavisi od
ductus arteriosus alebo kolateral.



@ Fallotova tetralégia (TOF):

Patofyzioldgia jednotlivych komponentov (a ich ,spolupraca”)

VSD (velky, neobmedzujuci)
Umoznuje volny prenos tlaku medzi komorami.

Nevyvolava typicky plucnu hypertenziu, lebo plucny prietok je obmedzeny RVOT obstrukciou (na

rozdiel od izolovaného velkého VSD).

Obstrukcia RVOT (determinant cyanozy)
Znizuje prietok do plic = menej okyslicenia = cyandza.
Zvysuje tlak v PK = posuva skrat cez VSD doprava->lava.

Infundibularna zlozka méze byt dynamicka (spazmus vytokového traktu), ¢o je podstata tet spells.

Overriding aorta

Aorta ,zbiera” zmieSanu krv (okyslicena z LK + neokyslicena z PK) = systémova desaturacia.

Hypertrofia PK

Dosledok tlakového pretazenia.
Dlhodobo zhorsuje diastolicku funkciu PK a prispieva k arytmogénnemu substratu (najma po

chirurgickej korekcii).



@ Fallotova tetralégia (TOF):

Klinické dosledky hemodynamiky

Cyanodza a jej nasledky

Hypoxémia = periférna cyandza (pery, nechty), dyspnoe pri namahe.

Chronicka hypoxémia = polycytémia (T hematokrit) ako kompenzacia = riziko hyperviskozity,
trombdz.

Palickovité prsty pri dlhsSie trvajlcej cyandze.

Pravolavy skrat obchadza plucny filter = riziko paradoxnych embolizacii, mozgovych abscesov.

Selest (preco nie je ,hlavny” z VSD)
VSD je velky = nizky gradient - VSD Selest moze byt relativne tichy.
Typicky je systolicky ejekcny Selest nad pulmonalnou oblastou z RVOT/plicnej stendzy.

Pri velmi tazkej obStrukcii moze Selest paradoxne slabnut (malo prietoku cez stendzu).

RTG a EKG (logické vysvetlenie)
RTG: Casto ,boot-shaped heart” (coeur en sabot) — dosledok hypertrofie PK a elevacie apexu;
plicna kresba byva znizena (oligémia).

EKG: prava os, hypertrofia PK.



Coeur en sabot



Hypercyanotické zachvaty (,tet spells”) — mechanizmus a akitny manazment

| Mechanizmus (krok za krokom)

Spustace: plac, kimenie, defekacia, namaha, agitacia, febrilita.
Patofyziologicka kaskada:
1. Pokles systémovej vaskularnej rezistencie (SVR) (napr. pri vazodilatacii, namahe) alebo zvySenie
dynamickej obstrukcie RVOT (infundibuldrny spazmus).
2. Relativne sa zhorsi ,pomer”: [ahSie je poslat krv cez VSD do aorty nez cez zuzeny RVOT do pluc.
3. Narast pravolavého skratu - prudka desaturacia - aciddza.

4. Aciddza a hypoxia dalej zvySuju spazmus RVOT = bludny kruh.

Preco pomaha ,klak—hrudnik” (knee-chest)
e ZvySuje SVR (kompresia femoralnych artérii) = zniZuje pravolavy skrat cez VSD - viac krvi ide do
pluc.
Akutny postup (logika lieCby)
Ciel: zvysit pl'icny prietok a SVR, znizit dynamicku obstrukciu RVOT, prerusit bludny kruh aciddzy.
e Poloha knee-chest, upokojenie, O,.
o Tekutiny (ak hypovolémia) = lepSie plnenie PK, menej dynamickej obstrukcie.

« Beta-blokator (napr. propranolol) = zniZuje infundibularny spazmus, spomaluje srdce, predlZuje

diastolu.

« Vazokonstriktor (napr. fenylefrin) = 1 SVR = menej pravolavého skratu.

« Korekcia acidozy podla stavu (klinicky opatrne; vzdy sledovat ventilaciu/perfiziu).

@ Fallotova tetralégia (TOF):

« Pri ductus-dependentnej cirkulécii (fazka obstrukcia/atrézia): prostaglandin E, na udrZanie

otvoreného ductus.



Patomechanizmus fallotovej tetralogie

* Rozhodujucim faktorom je obstrukcia vytokovej oblasti pravej
komory (RVOTO)

* Vyrovnanie tlakov v komorach a redirekcia pruadenia krvi do aorty ->
'S0, v aortalnej krvi -> cyandza
— Ak je RVOTO minimalna -> prudenie do plucnej cirkulacie -> defekt
mozZe byt acyanoticky
 RVOTO moze byt dynamicka
— Tet spells” alebo hypercyanotické epizédy (spazmus RVOTO)
* Plag, kimenie pri dojéeni zhorsSuje cyandézu, tachypnoe, dyspnoe, intenzita
Selestu klesa
* Moze viest k arytmiam, az zastave srdca
» Akutne vyZaduju intervenciu, méZzu spontanne vymiznut okolo 4 — 5 roku Zivota
(drepy a pohyby koncatin zlepSia preload a kompenzuju epizddu)
— ,Pink tets”
* RVOTO nestaci na manifestaciu symptomoy, typicky je intenzivny Selest

* Anomalia vetiev plucnych artérii (zvacSenie) -> kompresia bronchov
-> obstrukcna respir. choroba (,,air trapping”)



Fallotova pentalogia — je skutocCne
lepsia pre pacienta?

Definicia (historizmus) — vyskyt
Fallotovej tetralogie a pridruzene;j
vady — ASD alebo PDA

Prog noza variruje podfa Classical Blalock-Taussig Shunt Modified Blalock-Taussig-Thomas Shunt
kombinacie defektov
— ASD nezmierni cyandzu ->
obchadzanie plucnej cirkulacie
— PDA moze skrz tlakové gradienty
presmerovat Cast krvi do plucnej
cirkulacie -> zmiernenie cyandzy ->
dlhSie prezivanie
Blalock-Thomas-Taussigovej
Sh Unt (dOéasna’ Stab”-) Main Pulmonary Artery Main Pulmonary Artery

— Pobvodny — anastomadza a. subclavia
alebo a. carotis (preklopenie cievy)
a vetvou a. pulmonalis

— Modifikovany —
polytetrafluéretylénovy step

Ciagay Couowgngy 1y 6%

https://www .statpearls.com/pictures/getimagecontent/24463



TOF - suhrn

TOF = VSD + overriding aorta + RVOT obstrukcia +
hypertrofia PK.

Cyandzu urcuje RVOT obstrukcia (nie velkost
VSD).

Cim vy3&i tlak v PK (kvoli obstrukcii), tym viac
pravolavy skrat cez VSD.

Tet spell = dynamicka obstrukcia RVOT * pokles
SVR - prudkeé zvysenie pravolavého skratu.

Knee-chest, beta-blokator, fenylefrin, tekutiny:
vSetko smeruje k 4 SVR, J, RVOT spazmu, |
plucneho prietoku.



Transpozicia velkych ciev (TGA)

* Paralelné zapojenie obeznych systémov —

prezitie je mozné len pri existencii skratu.
Patofyzioldgia:
* aorta zRV
e plucnicaz LV
. paralelné obehy

md prezitie len pri:
* ASD

* VSD
* PDA



Transpozicia velkych tepien (TGA)

* Definicia — zriedkava VVCH srdca, pri ktorej dochadza k
nespravnemu priestorovému usporiadaniu velkych
tepien, resp. ciev (TGV - +v. cava inferior & superior,
vv. pulmonales)

* Priciny

— Nejasné, susp. multifaktorialna etiolégia — gestacny
diabetes mellitus, rodenticidy, herbicidy, antiepileptika v
tehotenstve

* Epidemioldgia a statistika
— D(dextro)-TGA — 1 na 4000 Zivonarodenych deti/rok (2024)

— L(levo)/CC (kongenitdlne korigovand)- TGA — 1 na 33000
zivonarodenych deti rok (2024)



Klasifikacia TGA

1.D-TGA
— Chybny odstup velkych ciev

— Aorta z PK, a. pulmonalis z LK -> oddelenie plucnej a
systémovej cirkulacie (paralelné obehy namiesto
sériového)-> tazkd cyandza

2.L/CC-TGA

— Chybné priestorové usporiadanie velkych ciev a ich
chlopni, ale odstupuju spravne

— Vymena pozicie komor — LK a PK

* Deoxygenovana krv -> PP -> mitralna chlopna -> LK -> pulmonarna
cirkulacia -> vv. pulmonales -> P -> trikuspidalna chlopria -> PK ->
systémova cirkulacia

— Acyanoticka vada



D-Transposition of the Great Arteries

Aorta (to body)
V/ = Patent ductus
N\ arteriosus (PDA)

Pulmonary artery
(to lungs)

Atrial septal defect
(ASD)

Right atrium

Right ventricle

L-Transposition of the Great Arteries
(Congenitally Corrected Transposition)

Aorta

Pulmonary
artery Left atrium

Tricuspid

valve

Right atrium

Mitral valve

Right
ventricle

Left ventricle

https://www .heart.org/-/media/Images/Health-Topics/Congenital-Heart-Defects/LTransposition-of-the-Great-Arteries.jpg?sc_lang=en
https://www .nationwidechildrens.org/-/media/nch/specialties /fetal-center/illustrations/12_transposition_great_arteries_v2.ashx



Patomechanizmus vyvoja TGA

* Nejasny mechanizmus, hypotézy vyvoja vady
1.,,Extrakardialna“ hypotéza
— Konotrunkalne septum rozdelujuce truncus pulmonalis ide
priamo (patologicky) a nie Spiralovito (fyziologicky)
2., Infundibularna® hypotéza

— Chybna resorpcia alebo nedostatocny vyvoj conus
subpulmonaris a perzistencia conus subaorticus

— Prepojenie aorty na PK -> a. pulmonalis na LK
e Casto pritomné iné VVCH -> ASD, ev. PDA

* \/yvoj L/CC-TGA nejasny -> ? nutny dalsi krok (,,chyba
koriguje chybu®)



Manifestacie TGA

* D-TGA
— VCcasnd a tazkd cyandza centralneho typu (bez shuntov fatdlna)
— Dyspnoe, neprospievanie, problémy s dojéenim, slabost, letargia

— Kolateralna cirkulacia a defekty koriguju priebeh — ASD, VSD,
PDA, bronchopulmonalne kolateraly

— Baldnikova atridlna septostdmia -> zivot zachranujuci ukon pri
TGA bez skratov
e L-TGA
— Pomerne dlho asymptomaticka
e Pritomnost P->l skratu mozZe cyanotizovat

— Dlhodobé nasledky plucnej hypertenzie

* Pulmonarna cirkulacia zasobovana LK -> vyssi tlak krvi -> remodelacia
ciev



Atrézia trikuspidalnej chlopne

Definicia — Zriedkava vrodena vyvojova vada srdca s malformaciou
trikuspidalnej chlopne veducej k jej uzaveru a hypoplazii pravej
komory -> obmedzenie prietoku plucami -> cyandza

Priciny - ?

Patomechanizmus

— Atrézia trikuspidalnej chlopne in utero -> hypoplazia PK

— Pritomnost dalSich defektov (ev. kombinacia)

e VSD -> determinant prietoku plucnou cirkulaciou
* Pulmonarna stendza -> redukcia prietoku plucnou cirkulaciou -> cyandza

Epidemioldgia a statistika
— Incidencia —1,2/10000/rok
— Bez chirurgie fatalna do 1 roka zivota, po korekcii 61 % preziva 20 rokov



Ebsteinova anomalia

Definicia — zriedkava vrodena vyvojova vada spojena s patologickou
formaciou trikuspidalnej chlopne a jej umiestnenim smerom
apikalne do pravej komory

Priciny - ?, dupl. 15¢g, anomalie 11q, mutacie v MYH7, NKX2.5
Incidencia - 2 — 7 na 100000/rok (2024)

Patomechanizmus

— Chybna delaminacia trikuspidalnej chlopne z interventrikularneho
septa -> ,apikalizacia® trikuspidalnej chlopne
— PK rozdelena na dve Casti

» ,Atrializovanad” PK -> ¢asto myopatia, fibréza -> akinéza, arytmie (napr. Wolff-
Parkinson-Whiteov syndrom)

e, Funkcéna“ PK -> vplyv trikuspidalnej regurgitacie -> remodelacia PK
(excentricka hypertrofia) -> vyhladenie ventrikuldarneho septa -> dysfunkcia
lavej komory

— Casta pritomnost skratov -> napr. foramen ovale -> P-L' skrat -> cyandza
(20 % umrti plodu in utero, 45 % perinatalna mortalita)



Hypoplastické laveé srdce

Definicia — VVCH spojena so zavaznou malvoluciou lavej

komory a hypoperfuziou systémovej cirkulacie

— ASD a PDA -> vytvorenie P->L skratu -> cyandza

PriCiny - ?

— Genetika — mutdacie v NOTCH-kaskade (NOTCH1), trizémia +13,
+18

— Vyvinova patofyziologia — multifaktorialna atrézia mitralnej
alebo aortalnej chlopne -> hypoplazia LK, aorta ascendens,
aortalna obluk

— Nedostatok nutrientov — deficit folatu
Epidemiologia a statistika

— Incidencia — 1,6 — 3,6/10 000/rok; M:Z —1,5:1, zloZita korekcia
(operacie Norwood (dni) -> Glenn (3 — 6 mes) -> Fontan (2 -5
rokov), neista progndza



Atréezia a. pulmonalis

Definicia — vzacna vrodena vyvojova vada srdca

spojena s uplnym uzaverom chlopne a.

pulmonalis a jej kmena -> tazka cyanoticka vada

Priciny

— Genetika — p-del-22g11.2, VACTERL sy., Alagilleov sy.,
mutacie génov WFDC8 a WFDC9?

— Enviromentalne faktory - ? fajcenie, ? lieky

Epidemiologia a Statistika

— Incidencia — 4 — 5/100000/rok (intaktné septum), 4 —
10/100000/rok (s defektom ventrikuldarneho septa)



Atrézia a. pulmonalis

e Klasifikacia

1.Pulmonarna atrézia s intaktnym ventrikularnym septom (PA-I1VS)

Typicka pritomnost anomalnej koronarnej cirkuldcie — ,right ventricle dependent
coronary circulation (RvDCC)“

PDA umozniuje prezivanie -> nutnost poddvania prostaglandinu E,
Uzaver PDA vedie k desaturacii a rychlej manifestacii priznakov

2.Pulmonarna atrézia s defektom ventrikularneho septa (PA-VDS,
ev. Fallotova tetraldgia s PA)

e Zasobovanie plucnej cirkulacie cez MAPCA (velké aortoplumonalne

kolateralne artérie) alebo PDA (ev. kombinacia s hemitruncus alebo dualne
zasobenie)

* MAPCA mozu viest k hypoplazii plucnej cirkulacie -> plicna hypertenzia
* Dudlne zasobenie moze predist rozvoju plicnej hypertenzie -> operacia na
vytvorenie aortopulmonalneho okna
Prejavy — cyandza, neprospeivanie, slabost, problémy pri dojéeni,
pri PA-VDS tzv. ,,cyanotic spells”
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Truncus arteriosus

Definicia — vzacna VVCH srdca typicka s nerozdelenym truncus arteriosus a
ventrikuldrnym septadlnym defektom (mozu byt pritomné aj dalSie
anomalie napr. odstupy aa. polmonales) -> tazka cyandza
Priciny

— Genetika — p-del-22g11.2, mutacie v NKX2.5, GATA-6, etc.

— Enviromentalne - ? fajcenie, ? niektoré lieky
Epidemioldgia a Statistika

— Incidencia - 7/100000/rok (2024), 1 % z vSetkych VVCH (4 % z kritickych VVCH)

— Bez chirurgie obvykle fatalna, operacna korekcia zavisi od pridruzenych
abnormalit

Patomechanizmus

— ZmieSavanie oxygenovanej a deoxygenovanej krvi -> cyanodza

— Inicidlne TPVR, { PBF -> neskor | PVR, INPBF -> kongestivne zlyhanie srdca,
plicna hypertenzia, resp. Eisenmengerov sy.



Jedina funkcna srdcova komora
(,single ventricle heart”)

Definicia — VVCH spojena s vyvojom jedinej komory srdca (druha
hypoplastickd/nefunkéna) -> zmiesSavanie oxygenovanej a
deoxygenovanej krvi -> cyanodza
Priciny

— Genetika — mutacie v TBX5, GATA4

— Environmentalne — vek rodicov; fenylketonuria, diabetes mellitus,
chripka, rubeola, antikonvulziva, ibuprofen, sulfasalazin,
trimetoprim+sulfonamid, retinoidy, marihuana, litium

Patomechanizmus

— Jedna komora dokaze zasobovat obe cirkulacie (? postupne pltcna
remodeldcia)

— Aj napriek korekcii — 50 % dospeje do kolapsu cirkulacie; nutnost
transplantacie srdca, proteiny stracajuca enteropatia, etc.

Epidemioldgia a statistika
— Incidencia—2 —3/10 000/rok



Kompenzaché mechanizmy

* Frank-Starlingov mechanizmus

* Hypertrofia myokardu

* neurohumoralna aktivacia (RAAS/SNS)
- su dlhodobo maladaptivhe - HF



VSO — klinické dosledky v dospelosti

 HF (najma pravostranné)

* arytmie

* endokarditida

* tromboembolizmus

e gravidita ako vysokorizikovy stav



Take-home messages

€ VSO st embryologicky determinované

@ Patofyzioldgia = skraty, tlakové a objemové
pretaZenie

@ Nelietené VSO - plicna hypertenzia, HF, arytmie

@ Rastie populacia dospelych s VSO = interdisciplindrna

starostlivost



Dedicné a vrodené chlopnové ochorenia




Dedicné a vrodené chlopnové ochorenia

1) Ciele prednasky
Student ma vediet:

» rozliSit vrodené vs. dedicné (geneticky podmienené) chlopnové choroby a ich presahy,

e odvodit hemodynamiku stendzy a regurgitacie (tlakové vs. objemové pretazenie),

o vysvetlit najCastejSie jednotky: bikuspidalna aortalna chlopna, vrodena AS/PS, MVP, Ebsteinova
anomalia,

e prepojit patofyzioldgiu s typickymi nalezmi (auskultacia, ECHO) a zakladmi lie€by/Casovania zakrokov.



2) Zakladné pojmy a klasifikacia

2.1 Vrodené chlopniové ochorenia

Defekt Struktiry chlopne alebo sub-/supravalvularnych ¢asti pritomny od narodenia:
e dysplazia cipkov, komisuralna fuzia, abnormalny pocet cipkoy,
e abnormality chordae/papilarnych svaloy,
e malpozicia/,apikalna dislokacia” (trikuspidalna chlopna pri Ebsteinovi),

e supravalvularne/subvalvularne stendzy.

2.2 Dedicné chlopnoveé ochorenia (geneticka predispozicia)

 monogénne syndrémy spojivového tkaniva (= dilatacia korefa aorty, sekundarna AR, myxomatozna
degeneracia),
o familiarny vyskyt BAV a MVP,

e chromozémové/syndromové stavy s typickymi chlopriovymi léziami.

Prakticka poznamka: velka Cast ,vrodenych” l1ézii ma genetické pozadie; rozdiel je v tom, Ciide o

izolovany defekt alebo sucast syndromu.

BAV = bikuspidalna aortalna chlopna; MVP = prolaps mitralnej chlopne



3) Hemodynamicky zaklad: stendza vs. regurgitacia (kl'uc€ pre patofyziologiu)

3.1 Stenoza = tlakové pretazenie (afterload 1)

e komora generuje vyssi tlak na prekonanie gradientu,
e vznika koncentricka hypertrofia (najma pri AS, PS),
e diastolicka dysfunkcia, subendokardialna ischémia (najma pri AS),

e pokles systolickej rezervy pri namahe.

3.2 Regurgitacia = objemové pretazenie (preload 1)
o Cast systolického objemu sa vracia spat,
e komora sa dilatuje (excentricka hypertrofia),

e dlhodobo remodelacia - systolicka dysfunkcia,

e pri akutnej regurgitacii (zriedkavejSie vrodené) dramaticky vzostup plniacich tlakov.

3.3 Klinicky preklad
e stendzy: ,fixovany"” vydaj = synkopa/angina/dyspnoe,

e regurgitacie: ,tichad" faza s kompenzaciou - neskor dilatacia a zlyhavanie.



4) NajdolezitejSie vrodené a dedicné jednotky
A) Aortalna chlopna a vytokovy trakt LK

4.1 Bikuspidalna aortalna chlopna (BAV) — najcastejsSia vrodena chlopriova anomalia
Patofyzioldgia:
e 2 cipy = abnormalne prudenie (turbulencia, Smykové sily) = urychlena degeneracia a kalcifikacia -
AS,
o Casto asociacia s aortopatiou (dilatacia ascendens/koreria) = riziko aneuryzmy/disekcie; moze viest

aj k AR (sekundarne cez dilataciu anulusu/aorty),

e predispozicia k endokarditide.
Klinicka logika:
e dlhé roky asymptomaticka,

» neskor AS (tlakové pretazenie LK) alebo AR (objemové pretazenie LK),

e rodinny vyskyt = zmysel skriningu 1. stupna pribuznych echokardiografiou (v klinickej praxi).
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4) NajdolezitejSie vrodené a dedicné jednotky

A) Aortalna chlopna a vytokovy trakt LK

4.2 Vrodena aortalna stendza (valvularna/subvalvularna/supravalvularna)
» valvularna: komisuralna fuzia, dysplazia,
e subvalvularna: membrana/subaortalna stenéza (Casto progresivna),
e supravalvularna: typicky asociovana so syndréomami (napr. elastinové poruchy; klinicky vyznamna je

fixovana obsStrukcia).

Patofyziologia AS:
e chronicky gradient = koncentricka hypertrofia LK = diastolicka dysfunkcia,

» pritazkej AS: obmedzeny vzostup vydaja pri namahe = synkopy.

4.3 Aortalna regurgitacia genetického typu (sekundarna)
Typicky nie primarny defekt cipkov, ale:
» dilatacia aortalneho korena (spojivové tkanivo: Marfan/Loeys-Dietz/Ehlers-Danlos) = ,rozidenie”

komisur/anulusu = AR,

» vysledok: objemové pretazenie LK, postupna dilatacia, neskor systolicka dysfunkcia.



B) Mitralna chlopna

4.4 Mitralna prolaps (MVP) — Casto dedicny/familiarny, aj suc¢ast syndromov

Patofyziolodgia:
e myxomatdézna degeneracia cipkov + elongacia/ruptira chordae = systolické vyklenutie do LP,
e vysledok: mitralna regurgitacia (MR) = objemoveé pretazenie LP a LK,
» progresia MR = dilatacia LLP = predispozicia k fibrilacii predsieni; plicna hypertenzia v pokrocCilych
Stadiach.
Klinické perly:
e MR moéze byt dlho kompenzovana,

e ak nastane ruptura chordae = nahle zhorSenie MR (akutny plucny edém).

4.5 Vrodena mitralna stendza [ ,parachute” mitral valve / cleft mitral valve
e abnormality chordalneho aparatu a papilarnych svalov = obstrukcia plnenia LK alebo regurgitacia,
 hemodynamika: pri MS 1 tlak v LP = plucna vendzna hypertenzia = dyspnoe; u deti rychlejSia

dekompenzacia.



C) Pulmonalna chlopna a vytokovy trakt PK

4.6 Vrodena pulmonalna stendza (PS)

» valvularna dysplazia/komisuralna fuzia, niekedy supravalvularna/periférna pulmonalna stendza.
Patofyziologia:

e tlakové pretazenie PK = koncentricka hypertrofia PK,

» pri tazkej PS: nizky plicny prietok, cyandza pri pridruzenom pravo-lavom skrate cez foramen
ovale/ASD.

Syndromové asociacie: napr. Noonanov syndrom (typicky dysplasticka PS).



D) Trikuspidalna chlopna (pravé srdce)

4.7 Ebsteinova anomalia

e apikalna dislokacia trikuspidalnej chlopne = ,atrialna” Cast PK, ¢asto tazka TR.
Patofyzioldgia:

e regurgitacia = objemové pretazenie pravého predsiene + dysfunkcia PK,

» Casté interatrialne spojenie (PFO/ASD) - pravo-lavy skrat pri vySSich tlakoch v PP - cyandza,

e arytmie (WPW) CastejSie — klinicky vyznamné.

Patent foramen ovale (PFO); atrial septal defect (ASD)



Asociovane syndromy

Marfan / Loeys-Dietz / vaskularny Ehlers-Danlos:
dilatacia korena aorty - AR; MVP/MR.

Turnerov syndrom: Castejsie BAV a aortopatia.

Williamsov syndrom: supravalvularna aortalna
stenodza.

Noonanov syndrom: PS (dysplasticka pulmonalna
chlopna).

22q11.2 delecny syndrom: Castejsie
konotrunkdlne chyby; chlopne mozu byt sucastou
komplexu.



6) Klinika a diagnostika (Co presne vyplyva z patofyzioldgie)

6.1 Symptomy podla typu lézie
e AS/PS: intolerancia namahy, synkopa, bolest na hrudi (AS), unava.

« MR/AR/TR: dyspnoe, palpitacie (AF), unava; pri pokroCilych: priznaky zlyhavania.

6.2 Auskultacia — , logické” minimum

e Stenodza: ejekény systolicky Selest (AS — do karotid; PS — nad pulmonalnou oblastou).
e Regurgitacia:

» MR/TR: holosystolicky Selest,

e AR: diastolicky decrescendovy Selest.

e Intenzita Selestu # vzdy zavaznost (pri velmi nizkom prietoku moéze byt Selest tichsi).

6.3 ECHO je rozhodujtice
e anatomia (pocet cipkov, dysplazia, prolaps),
e gradienty, regurgitacny objem, velkost komor, funkcia,

e pri BAV vzdy hodnotit aj rozmery aorty.



7) Zaklady manazmentu (Casovanie vyplyva z remodelacie)

Z patofyziologie plynie zasada: necakat, kym komora ,prejde bod zlomu".

e Stendzy: intervenovat pri tazkej stendze a symptdmoch alebo pri znamkach zataze komory.

» Regurgitacie: sledovat dilataciu a pokles funkcie komory; zakrok pred ireverzibilnou dysfunkciou.

e U vybranych vrodenych stendz (napr. PS, niektoré formy AS) je typicka katetrizaCna/valvuloplasticka
lieCba.

e Syndrémy a aortopatie: prah operacie aorty je nizsi, lebo riziko disekcie rastie s dilataciou.



|ézia > hemodynamika - remodelacia - rizika - ¢o hladat na ECHO

Lézia (typicky vrodena /
dedi¢nad)

Bikuspidalna aortdlna
chlopna (BAV)

Vrodena valvuldrna
aortalnastendza (Casto
uni-/bikuspidalna)

Supravalvularna aortalna
stendza (SVAS)

Mitralny prolaps (MVP) -
myxomatdzna
degeneracia

Vrodené chyby mitralnej
chlopne (napr. parachute
MV, supravalvularny
prstenec, cleft)

Ebsteinova anomalia
(trikuspidalna)

Pulmonalna stendza (PS)

Primarna chyba (anatémia/bioldgia) Hemodynamicky ddsledok

AS, AR alebo zmieSand chyba
(Casto progresivna)

2 cipy namiesto 3, abnormalny tok a Smykové
napatie; predispozicia ku kalcifik acii a aortopatii

Fixnd obstrukcia LVOT/AV >

Dysplastické/zosilnené cipy, komisuralne zrast | .
ysp / Py y tlakové pretazenie

Zuzenie nad chlopriou (¢asto elastinova

. . AS), ale |ézia je ,nad”
arteriopatia) ) )

chlopriou

ECM prestavba: ,nadbyto¢ny“/elongovany cip,
zmeny anulu/chord

MS (tlakové pretazenie LA)
alebo MR (objemové
pretaZenie LA/LV)

Abnormalne chordy/papilarne svaly/prstenec
alebo Strukturdlny defekt cipu

Apikalny posun cipu + , atrializdcia” ¢asti RV; tazka > objemové pretazerie

TR objem

Komisurdlna fazia (doming) alebo dysplasticka

. Tlakové pretazenie RV
chlopnia

Tlakové pretazenie LV (ako pri

Primarna MR (z malkoaptacie)

Remodelacia (typickd)

Pri AS: koncentricka LVH;
pri AR: dilatacia LV

Koncentrickd LVH,
diastolicka dysfunkcia

LVH

LA dilatacia (skor),
potom LV dilatécia;
neskor systolicka
dysfunkcia

MS: LA tlak ™ - plicna
vendzna hypertenzia;
MR: LA/LV dilatacia

RA vyraznd dilatacia; RV

RA, ¢asto znizeny efektivny RV dysfunkcia podlia

zadvazinosti

RVH, pri tazkej PS RV
zlyhanie; poststenotickd
dilatacia plicnice

Klinické désledky / rizika ECHO — ¢o je fyziologicky podstatné

AS: rychlost/priemerny gradient (flow-
dependent), plocha/odhad; AR:
kvantifikacia regurgitacie + LV rozmery;
aorta: priemer korefia/ascendens

AS: synkopa, angina, dyspnoe; AR:
progresivna LV dilatdcia;
aortopatia (dilatacia ascendens)

Novorodenec: nizky vydaj/sok;
dieta: tolerancia, neskor
namahové symptémy

Doppler maxV a gradienty + posudenie LV
funkcie; u deti vidy mysliet na flow-
dependenciu

Lokalizacia zdzZenia, doppler profil; posudit
aj ostatné tepny podla kliniky

Angina/dyspnoe; mdZe byt sucast
systémovej arteriopatie

MR kvantifikacia (vena contracta, regurg.
objem/frakcia), LA/LV rozmery,
mechanizmus MR (primama vs
sekunddérna)

Palpitacie; AF z LA dilatacie;
progresia MR; endokarditida (riziko
turbulentnych jetov)

Pri MS: transmitralny gradient + LA tlakové
dosledky; pri MR: mechanizmus +
kvantifikacia MR

Dyspnoe, zlyhavanie u dojéata
(tazké formy), neskoér intolerancia
zataze

Arytmie (substrat + dilatacia),
cyanoéza pri R->L shunte
(ASD/PFO), pravostranné
zlyhdvanie

Zmerat posun cipu, stupef TR, RA/RV
velkost, pritomnost shuntu

Namahova dyspnoe, synkopa Doppler gradient cez PV + RV tlakovy
(zriedkavejsie), pri tazkych forméch odhad, RV funkcia; morfolégia (doming vs
nizky plucny prietok dysplazia)



Kazuistika 1

*** 19-rocny: systolicky ejekcny Selest nad aortou, ECHO: BAV,
mierna AS, dilatacia ascendens

» Mechanizmus aortopatie pri BAV (patofyziologia):

 Abnormalna architektura chlopne (2 cipy) vytvara
excentricky, turbulentny prud do ascendentnej aorty (jet),
¢im sa lokalne zvysuju Smykové sily na stenu aorty -
urychlené remodelacné zmeny a dilatacia.

e Sucasne Casto existuje intrinzicka porucha medie aorty
(BAV-aortopatia) (genetickd/strukturalna slabost) nezavisla
od stupnia stendzy; preto sa dilatacia moze objavit aj pri
miernej AS.

* Klinicky désledok: progresia dilatacie = riziko
aneuryzmy/disekcie; preto sa pri BAV systematicky sleduje
priemer aorty (nie iba gradient cez chlopnu).



L)

Kazuistika 2

28-rocna: vysoka, hypermobilita, diastolicky Selest, ECHO: dilatacia
korena aorty, AR

Preco vznika AR bez primadrnej chyby cipkov (sekunddrna AR pri
aortopatii):

Pri poruchach spojivového tkaniva (fenotyp “marfanoidny”/hypermobile)
dochadza k progresivnej dilatacii korena aorty a anulusu.

Dilatacia sp6sobi rozostup komisur a zvaésenie anulusu, takze cipy sice
mozu byt morfologicky relativne zachované, ale nedokazu sa v diastole
koaptovat - vznika aortalna regurgitacia.
Hemodynamika AR:
— v diastole navrat krvi z aorty do LK > objemové pretaZenie LK,
— kompenzacia: dilatacia LK + excentricka hypertrofia, zvyseny systolicky objem,
— neskor: remodelacia - pokles systolickej funkcie, dyspnoe.
Rizika vyplyvaju z patofyziologie aortopatie:
— disekcia/ruptura pri rasticom priemere korena,
— progresia AR a ireverzibilna dysfunkcia LK, ak sa zakrok odklada.



Kazuistika 3

*» 16-rocny: palpitacie, TR, epizédy tachykardie, ECHO: Ebsteinova

>

anomalia
Preco arytmie (a preco typicky tachyarytmie):
Ebsteinova anomalia znamena apikalnu dislokaciu trikuspidalne;j

chlopne a ,atrializaciu” Casti PK - vznika abnormalna anatomicka a
elektricka architektura v oblasti pravej predsiene a AV prstenca.

Prava predsien je ¢asto dilatovana (kvoli TR) = dilatacia zvysuje
heterogenitu vedenia a podporuje reentry mechanizmy
(supraventrikularne tachykardie, flutter/fibrilacia predsieni).
Casta asociacia s pridavnymi drahami (WPW): pridatné spojenie
medzi predsienou a komorou umoznuje AV reentry tachykardiu a
predisponuje k rychlym tachykardiam.

Klinicky dosledok: palpitacie, synkopy; u niektorych riziko
hemodynamickej nestability pri velmi rychlej SVT, najma ak je
vyznamna TR a slabsia funkcia PK.



Patofyziologia srdcového zlyhavania




1. Definicia a zakladny koncept

Srdcové zlyhavanie (SZ) je klinicky syndrom, pri ktorom srdce nedokaze zabezpecit’
adekvalny prietok krvi pre metabolické potreby organizmu pri normalnych plniacich
tlakoch alebo to dosiahne len za cenu ich zvySenia.

KIi¢ové mechanizmy:

e | Srdcovy vydaj (CO)

o 1 Tlak v plniacich dutinach (LVEDP, PCWP)
e Aktivacia neurohumoralnych systémov

e Remodelacia myokardu

Tlak v zaklinéni (PCWP, Pulmonary Capillary Wedge Pressure)
Konecny diastolicky tlak v lavej komore (LVEDP, Left Ventricular End-Diastolic Pressure)


https://www.google.com/search?q=%29&oq=LVEDP&gs_lcrp=EgZjaHJvbWUyBggAEEUYOdIBCDQxMjJqMGo3qAIAsAIA&sourceid=chrome&ie=UTF-8&ved=2ahUKEwiJ9e2fn7SSAxWFh_0HHZegCIAQgK4QegQIARAE

2. Klasifikacia srdcového zlyhavania

A. PodPa ejekcnej frakcie

e HFrEF: EF <40 %
e HFmrEF: EF 4049 %
« HFpEF: EF > 50 %

Patofyziologické rozdiely
o HFTEF = systolicka dysfunkcia — slaba kontrakcia

e HFpEF = diastolicka dysfunkcia — stuhnuta komora, vysoké plniace tlaky
e HFmrEF = prechodny fenotyp

B. Podla rychlosti vzniku

o Akutne SZ (kardiogénny Sok, akiitna dekompenzacia)
e Chronické SZ (najCastejSie)



C. Podla subj. funkénej zataze — NYHA I-IV

NYHA I-1V (funkéna klasifikacia srdcového zlyhavania)

NYHA |

 Bez obmedzenia fyzickej aktivity.

e Bezna aktivita nesposobuje dyspnoe, Unavu, palpitacie ani angindznu bolest.

NYHAII

 Mierne obmedzenie fyzickej aktivity.

e V pokoji bez tazkosti, ale bezna aktivita vyvola dyspnoe, Unavu, palpitacie alebo anginu.

NYHA Il
e Vyrazné obmedzenie fyzickej aktivity.

e V pokoji bez tazkosti, ale mensia nez bezna aktivita vyvola symptomy.

NYHA IV

» Neschopnost vykonavat akukolvek fyzicku aktivitu bez symptomov.

e Symptomy (dyspnoe/inava) su aj v pokoji; pri namahe sa zhorsuju.



NYHA

v

Chodza po rovine

Bez tazkosti pri beznej chodzi.

TaZkosti pri rychlej ch6dzi alebo dihdej
vzdialenosti.

Symptoémy uz pri kratkej chddzi (desiatky

az niekolko stoviek metrov podla terénu).

Symptomy pri minimalnej namahe (napr.
po byte) alebo aj v pokoiji.

Schody

1-2 poschodia bez
dyspnoe/unavy.

Dyspnoe/unava pri 1-2
poschodiach (najma bez
prestavky).

Symptomy po niekolkych
schodoch alebo < 1 poschodi;
potreba zastavit.

Spravidla nezvladne;
symptomy aj v pokoji (napr. pri
obliekani).

Pozn.: Orientacné priklady; prah je individudlny (vek, kondicia, CHOCHP, anémia, obezita).



3. Hlavné patofyziologické mechanizmy

A. Znizenie srdcového vydaja

HFTEF — | kontraktilita — | CO — aktivacia kompenzacnych mechanizmov.
HFpEF — CO moéZze byt normalne v pokoji, ale nedostatocné pri zat'azi, lebo:

e hypertrofia LV
o stuhnutie myokardu
e zhorSena relaxacia
e zvySeny LVEDP

B. ZvySené plniace tlaky

KTI't€ové pre vznik dyspnoe a kongescie.
Vysoky LVEDP — prenasa sa do LA — do pl'icnych Zil — vznika pPucna kongescia a
dyspnoe.



C. Neurohumorilna aktivacia — jadro patofyziologie
1. RAAS aktivacia

Hypoperfiizia obli¢iek — 1 renin — 71 angiotenzin II — 1 aldosterén
&d vasokonstrikcia

&d retencia Na+ a vody

=) hypertrofia a fibrotizacia myokardu

d remodelacia komory

2. Sympaticky nervovy systém (SNS)

1 Noradrenalin
wd 1 srdcova frekvencia, 1 kontraktilita (kratkodobo prospesne)
ws dlhodobo: apoptoza kardiomyocytov, arytmie, down-regulacia B-receptorov

3. ADH (vazopresin)
&d retencia vody, hyponatriémia, vysSie plniace tlaky.
4. Zapalové cytokiny

TNF-o, IL-1B, IL-6
wé znizuju kontraktilitu, podporuju fibrotizaciu.

5. Natriuretické peptidy (BNP, NT-proBNP) — jediny protektivny systém

Pdsobia proti RAAS a SNS:

&d natriuréza

& vazodilatacia

&4 antifibrotické uginky

V SZ st zvysené, ale ich u€innost’ | v dosledku receptorove;j rezistencie.



4. Remodelacia myokardu

Dlhodob¢ pretazenie vedie k:
a) Eccentricka hypertrofia (objemové pret’aZenie)

e dilatacia komory
e stencenie steny
o typické pri HFrEF

b) Koncentricka hypertrofia (tlakové pret’azenie)

e zhrubnutie steny
e diastolickd dysfunkcia
e typické pre HFpEF (napr. hypertenzia)

Mechanizmy remodelacie

e apoptdza kardiomyocytov
e Intersticidlna fibréza

e zmena extracelularnej matrix
o aktivacia fibroblastov



Eccentric and concentric cardiac hypertrophy

Concentric left Eccentric left

ventricular hypertrophy ventricular hypertrophy
Pressure overload Volume overload
e Chronic hypertension * Aortic or mitral regurgitation
* Aortic stenosis * Myocardial infarction

L * Dilated cardiomyopathy

https://perfusfind.com/eccentric-and-concentric-cardiac-hypertrophy/



5. Hemodynamické nasledky

1. Forward failure — nedostatoCny vydaj

e Unava
o svalova slabost]
e renalna hypoperfuzia — RAAS

2. Backward failure — kongescia

dyspnoe, ortopnoe
edémy DK
hepatomegalia
ascites



V 4

tomov

ogia symp

V 4

6. Patofyziol

¢ Dyspnoe

e plticna kongescia — transudécia tekutiny
e zniZena poddajnost’ plic
e aktivacia J-receptorov — pocit ,;hladu po dychu®

\ 4 fJnava

e nizky CO
e zhorSena perfuzia kostrového svalstva
e svalova atrofia a mitochondrialna dysfunkcia (kardialna kachexia)

¢ Edémy

e zvySeny vendzny tlak
e aktivovany RAAS a ADH
e zniZzeny lymfaticky odtok

@ Arytmie
o fibrotizacia

o distenzia predsieni — fibrilacia predsieni
e [B-downregulécia



7A) HFrEF

(Heart Failure with reduced Ejection Fraction) = srdcoveé
zlyhanie so znizenou ejekcCnou frakciou favej komory
(EFLK) <40 %.

Symptomy: DychaviCnost, obmedzena fyzicka
zdatnost, opuchy.

Patofyzioldgia: ZhorSena systolicka funkcia,
progresivna dilatacia lavej komory.

Diagnostika: Echokardiografia na meranie EF, zvySené
hladiny natriuretickych peptidov.

HFrEF je hlavnou formou chronického srdcového
zlyhania, ktora si vyzaduje cielenu farmakoterapiu.



7B) HFmrEF

(Heart Failure with Mildly Reduced Ejection Fraction, alebo
Heart Failure with Mid-Range Ejection Fraction) = kategoria
srdcoveho zlyhania, kde LK pumpuje krv menej efektivne, ale
nie tak slabo ako pri HFrEF, s EF v rozsahu 40-49% (niekedy
Specifikované ako 41-49%).

Je to prechodna forma medzi HFrEF (srdcové zlyhanie so
znizenou EF) a HFpEF (srdcové zlyhanie so zachovanou EF).
preval.: az 10-20% pripadov srdcového zlyhania

Liecba zahrna lieky podobné HFrEF (betablokatory, ACE
inhibitory, SGLT2 inhibitory) a diuretika, no stale je potrebny
podrobnejsi vyskum optimalnej terapie



7C) HFpEF

(srdcové zlyhavanie so zachovanou ejekénou frakciou) = srdcovy sval sa
stahuje normalne (EF >50 %), ale LK je stuhnuta (diastolicka dysfunkcia),
co brani dostatocnému plneniu krvou, vedie k zvysenému plniacemu
tlaku a hromadeniu krvi v plucach.

Casto postihuje stardich pacientov, najma Zeny s AHT, obezitou ¢ DM,
riziko umrtia je vysoké, porovnatelné s HFrEF.

Diagnostika: Problémova, vyzaduje ECHOKG na posudenie funkcie a
plniacich tlakov, ¢asto sprevadzana zvySenymi hodnotami BNP/NT-
proBNP.

Priznaky: dyspnoe pri zatazi aj v pokoji, Unava a opuchy DK.

LieCba: manazment komorbidit (AHT, DM, FiP) a symptomaticku liecbu,
najma diuretikd na znizZenie pretazenia tekutinami.

Progndza: HFpEF je zavazné ochorenie s vysokou mierou rehospitaliz. a
umrtnosti, az 65 % pacientov moze zomriet do 5 r. od dg.



HFPEF

HFpEF nie je len ,,diastolické SZ*. Ide o multiorganovy syndréom, najma u:

e hypertenzie

e oObezity

e DM?2

e starSich pacientov

Mechanizmy:

e systémovy zapal (viscerdlny tuk)

e endotelova dysfunkcia

e zhorSena relaxacia LV

e zvySené plniace tlaky uz pri malej zat'azi
e plucna hypertenzia

Vysledkom je zla tolerancia ndmahy pri normélnej EF.



8. Kardiogénny sok

* syndrom systémovej hypoperfuzie a organovej dysfunkcie
sposobeny nedostatocnym srdcovym vydajom pri primarnom
zlyhani srdcovej pumpy (kontraktilita, mechanicka porucha, kriticka
arytmia), Casto sprevadzany zvySenymi plniacimi tlakmi a
kongesciou.

» Typicky ide o kombinaciu: (a) nizky vydaj/nizky tlak + (b) dokaz
hypoperfuzie (laktat, oliguria, porucha vedomia, chladné akra).

‘CO=HR x SV

‘MAP = CO x SVR

Pri kardiogénnom Soku je primarny problém pokles CO,

nasledne (kompenzacne) €asto stupa SVR — Co sice kratkodobo

podpori MAP, ale zvysSuje afterload a zhorsi vydaj.



8. Kardiogénny sok

extrémne |, CO

systémova vazokonstrikcia

zvyseny laktat

tazka hypoperfuzia obliciek, pecene, CNS
mortalita 40-50 %



Hlavna patofyziologicka os: ,,sokova
spirala” (vicious cycle)

Klaéova idea: primarne zlyhanie pumpy = znizena perfuzia tkaniv aj koronarna
perfluzia - progresia myokardialnej ischémie/dysfunkcie - dalsi pokles vydaja.
Primarna pump failure (najcastejsie akutny infarkt, ale aj dekompenzované srdcové
zlyhanie, mechanicka komplikacia, fulminantna myokarditida, kriticka arytmia).
Pokles CO - pokles MAP (alebo MAP ,,udrzime® cenou vysokého SVR).
Koronarna hypoperfuzia (najma pri nizkom diastolickom tlaku) = zhorsenie
kontraktility.
Neurohumoralna kompenzacia (SNS, RAAS, vazopresin): tachykardia, vazokonstrikcia,
retencia Na/H20 - kratkodobo udrzi tlak, ale:

— zvysuje afterload,

— zvysSuje spotrebu O, myokardu,

— podporuje arytmie,

— zhorsuje kongesciu.
Mikrocirkula¢éna dysfunkcia: aj ked' zlepsSime ,Cisla” (MAP/CO), perfuzia kapilar moze
byt neefektivna (endotelovd dysfunkcia, porucha vazoreguldcie, heterogénny prietok,
shunting).
Systémova zapalova odpoved' (SIRS-like fenomén) a metabolicka dekompenzacia
(laktat, aciddza) dalej znizuju odpoved myokardu na katecholaminy a zhorsuju
vazoplegiu/mikrocirkulaciu — Spirdla sa uzatvdra.



,Co presne zlyhava“: determinanty

vydaja pri kardiogénnom soku

Pri postihnuti pumpy sa vydaj zruti cez jednu alebo viac zloziek:

Kontraktilita (inotropia): ischemia, myokarditida,
kardiomyopatia, toxické vplyvy.

Rytmus a frekvencia: bradyarytmie (nizky HR), tachyarytmie
(kratka diastola = nizky SV, horsSia koronarna perfuzia).

Preload: pri lavostrannom zlyhani Casto vysoky (kongescia);
pri pravostrannom infarkte moze byt funkéne ,,nizky LV
preload” pri systémovej vendznej kongescii.

Afterload: kompenzacne rastie (SVR), ¢o zhorsSuje LV ejectciu.

Mechanicka integrita: VSD po IM, akutna mitralna
regurgitacia po rupture papilarneho svalu, tamponada (pozor:
tamponada je primarne obstrukcny Sok, ale klinicky sa moze
tvarit ,kardiogénne*).



Hemodynamické fenotypy

A) Lavostranny kardiogénny sSok (najcastejsi)

 { SV/CO, I LVEDP/PCWP = plicny edém, hypoxémia
e typicky ,cold & wet” (hypoperfuzia + kongescia)

B) Pravostranny kardiogénny sok

@ RV vydaj - nedostatocné plnenie LV (paradoxne nizky
systémovy vydaj)

I CVP, hepatalna kongescia, casto menej plicnej kongescie

 riziko chybnej agresivnej diurézy: mozete ,zrutit” preload pre
LV

C) Biventrikularny

* kombinacia oboch: najtazsi profil s masivhou kongesciou a
hypoperfuziou



Mikrocirkulacia a bunka: preco
nestaci ,zvysit tlak”

V soku nejde len o makroprud krvi, ale o dodavku O, do
mitochondrie:

Znizeny DO, (delivery) = CO x obsah O, v krvi (Hb,
saturacia).

Pri nedostatocnom DO, prechadza tkanivo na anaerdbny
metabolizmus — laktat, acidoza.

Endotelova dysfunkcia a heterogénny kapilarny prietok

spOsobuju, ze Cast tkaniva je ,preliata“ a ¢ast ischemicka
(maldistribucia).

Aciddza a zapal znizuju ucinok katecholaminov, zhorsuju

arytmogénnost a kontraktilitu — opat spatna vazba do
,Sokovej Spiraly”.



Stupne zavaznosti - SCAI staging

Prakticky uzitocné je triedenie podla zavaznosti,
ebo patofyziologia (a prognodza) je kontinuum.

Klasifikacia SCAI A—E (At risk, Beginning, Classic,
Deteriorating, Extremis) odliSuje najma moment,
ked sa objavi hypoperfuzia (typicky od stadia C
vyssie).

Toto triedenie sa pouziva aj preto, ze samotna
hypotenzia nie je spolahliva (pacient moze byt
,hormotenzny“, ale hypoperfundovany pri
vysokom SVR).




,Mini-kazuistiky“

STEMI + chladné akra + laktat 6 mmol/l + pltcny

edém

— vysvetlenie: J LV kontraktilita > T"PCWP - hypoxémia -
4 DO, - laktat.

Inferior IM + distendované jugularne zily + Cisté pluca
+ hypotenzia

— vysvetlenie: RV failure = nizky LV preload = nizky CO,
dominantna systémova vendzna kongescia.

Tachyarytmia 180/min + hypotenzia + zmatenost

— vysvetlenie: extrémne skratenie diastoly - { koronarna
perfuzia + { SV = akutna pump failure.



Terapeutické ,,principy”

< vyplyvaju z patofyzioldgie

* Rychlo odstranit pricinu pump failure (napr.
reperfuzia pri IM, rieSenie mechanickej
komplikacie, kontrola arytmie).

* Obnovit perfuziu organov (primerany tlak a vydaj
— nie ,tlak za kazdu cenu®).

 Znizit kongesciu/plniace tlaky tak, aby sa
nezrutil vydaj (najma pri RV fenotype).

* Mysliet na mikrocirkulaciu: normalizacia

makroparametrov nemusi znamenat zlepsSenie
tkanivovej perfuzie.



Klinické fenotypy srdcového zlyhania
(ESC) podla perfuzie a kongescie

1) Zakladna logika (ESC , klinické profily")
ESC pouziva bedside stratifikaciu akutneho srdcového zlyhania podla dvoch osi:

» Kongescia (,wet” vs. ,dry")
e wet" = pritomné priznaky/znaky pretazenia tekutinou (plticna kongescia alebo systémova
venodzna kongescia)
e ,dry” =bez vyznamnej kongescie
e Perfuzia (,warm" vs. ,cold")
e _warm" = adekvatna periférna perfizia

e ,cold" = hypoperfuzia (nizky vydaj) - klinické znaky ,low output”

Vysledkom su 4 profily: warm—-dry, warm-wet, cold—-dry, cold-wet.



2) Ako klinicky urcit kongesciu a perfuziu

2.1 Znaky kongescie (,, wet")

 dyspnoe, ortopnoe, PND (paroxyzmalna no¢nd dychavica)
e chropky, pleuralny vypotok

e zvysSena JVP, hepatojugularny reflux

e periférne edémy, ascites, hepatomegalia

e prirastok hmotnosti, oliguria (aj pri vendznej kongescii obliciek)

2.2 Znaky hypoperfuzie (,,cold”)

o chladné kond&atiny, mramorovanie, predizeny kapilarny navrat
 hypotenzia (nie nutna, ale ¢asta), uzky pulzny tlak
e porucha vedomia, zavraty

e oliguria (z nizkeho prietoku), zvySeny laktat, metabolicka acidoza



JVP = jugularny vendzny tlak/, pulz” (jugular venous pressure).

odhad tlaku v pravej predsieni (resp. centralneho vendzneho tlaku) podla
naplne a pulzacii v. jugularis interna.

Hodnotime vysku vendznej naplne krénych zil nad angulus sterni pri
polohe pacienta typicky 30-45°.

Vyjadruje sa ako vzdialenost v cm H,0 (priblizne: pripocita sa ~5 cm k
odhadu vysky nad angulus sterni, lebo prava predsien je asi 5 cm pod
nim).

» Zvysené JVP znamend zvySené plniace tlaky pravého srdca
(pravostranné zlyhanie, pretazenie objemom, plicna hypertenzia,
trikuspidalna regurgitacia, tamponada, konstriktivna perikarditida,
masivna PE, atd.).

» Nizke JVP podporuje skor hypovolémiu (ale treba korelovat s
klinikou).

JVP = marker pravostranného zlyhania/kongesie.



3) Styri klinické fenotypy

A) Warm-Dry (teply a suchy)
Charakteristika:

» dobré perfluzia, bez kongescie = kompenzovany stav [ stabilné SZ.
Patofyzioldgia (jadro):

» relativne zachovany vydaj, normalne plniace tlaky.

Manazment (princip):

» optimalizacia chronickej lieCby; nie urgentna dekongescia ani inotropika.

B) Warm-Wet (teply a ,mokra” kongescia) — najcastejsi profil
Charakteristika:

» kongescia pritomn3, perfuzia zachovana.
Patofyzioldgia:

» zvysSené plniace tlaky (lavé afalebo pravé srdce) pri relativne zachovanom vydaji; ¢asto redistribucia

tekutin a vazokonstrikcia.
Typické prejavy:
» dyspnoe, ortopnoe, chrdopky, edémy; tlak casto normalny/vyssi.

ManazZment (princip):

» dekongescia: i.v. diuretika; podla TK vazodilatancia; oxygenacia/ventilacia podla potreby.



C) Cold-Dry (studeny a suchy)

Charakteristika:

» hypoperfuzia bez vyraznej kongescie.

Patofyzioldgia — dve hlavné situacie:
1. ,SkutocCne suchy” (hypovolémia/overdiuréza) - nizky preload - nizky vydaj.
2. ,Studeny, ale nie uplne suchy” (plniace tlaky m6zu byt normalne az vyssie, no bez zjavnej
kongescie) - nizky vydaj z pump failure, periférna vazokonstrikcia.
RozliSovaci princip:
» ak je podozrenie na nizky preload = opatrny tekutinovy test; ak nie = inotropna podpora podla TK a
kliniky.
Manazment (princip):

» individualizovat: malé bolusy tekutin pri podozreni na hypovolémiu; inak zvazit inotropika/vasopresory

a hladat pri¢inu nizkeho vydaja.



D) Cold-Wet (studeny a mokry) — najrizikovejsi profil
Charakteristika:

e kombinacia hypoperfuzie a kongescie = ,kardiogénny” alebo pre-kardiogénny Sokovy fenotyp.

Patofyzioldgia:
e vysoké plniace tlaky + nizky vydaj = kongescia pluc/vendzna kongescia + systémova hypoperfuzia;
¢asto hypotenzia, laktat 1.
Typické prejavy:

e dyspnoe + edémy/JVP + chladné koncatiny, oliguria, alteracia vedomia.

Manazment (princip):
e urgentna stabilizacia: oxygenacia/ventilacia, i.v. diuretikum (opatrne), inotropika pri nizkom vydaiji,
vasopresory pri hypotenznom Soku, rychle rieSenie reverzibilnej pric¢iny (AKS, arytmia, mechanicka

komplikacia), zvazit mechanicku podporu obehu podla tazkosti.



4) ,Jednovetové” zapamatanie

 Wet = problém tlakov/objemu (plniace tlaky 1) = rieS dekongesciu.
e Cold = problém vydaja/perfuzie - rieS pump failure/Sok.

e Cold-Wet = najhorsie, najurgentnejsie.

5) Prakticky mini-algoritmus (bedside)

1. Je pacient kongestivny? (wet/dry)

2. Je hypoperfundovany? (warm/cold)

3. Zaradit do profilu a zvolit dominantnu stratégiu:

 warm-wet - diuretika + vazodilatancisg,

e cold-wet = inotropika/vasopresory + dekongescia s kontrolou TK/perfuzie,
e cold-dry = tekutinovy test vs. inotropna podpora,

e warm-dry = optimalizovat chronicku liecCbu.



Klinicky profil akutneho SZ (ESC)

S : Typicka < , ,
Klinick fil k “
Inicky profi Kongescia |Perfuzia|Typické bedside znaky hemodynamika "C? ur,oblm aKoprve
(ESC) . v (princip)
(orientacne)
bez ortopnoe/chropkov, bez PCWP normalna ( pokracovat/optimalizovat
Warm-Dry nie 4no edémov/JVP; stabilny TK; 18 mmHg), CI chronicku liecbu,
(,teply—suchy”) teplé koncatiny, normalny zachovany (= 22,2 monitorovat; bez urgentnej
kapilarny navrat L/min/m?) dekongesie
Warm-Wet dysE)noe, ortopnoe, . iv. dluretlk.um o
. . . . chrépky/RTG kongescia, JVP, |[PCWP 1 (= > 18), Cl |(dekongescia); pri vy$som TK
(,teply—mokrd ano ano ) . . ] ) vy o
o edémy; koncatiny teplé; TK zachovany (= >2,2) |zvazit vazodilataciu;
kongescia“) N . v oyys o .
casto normalny az vyssi O,/ventilacia podla potreby
cfjladné konfatit\y, kapiléjrny 2 podtypy: (A) PCWP rozlisit pr?load: pri o
Cold-Dry . navrat predlZeny, slabost, , podozreni na hypovolémiu
, nie (alebo . , o . nizka/normal + Cl { ; . . .
(,studeny— , nie (zavraty, oliguria; kongescia . opatrny tekutinovy test;
i malo) L Ay . (B) PCWP normalna |. I C oy rved
suchy”) minimalna; TK mdze byt nizky |'," . inak pri nizkom vydaji zvazit
) az mierne M +ClJ |, . s
alebo normalny inotropikum a hladat pricinu
urgentna stabilizacia:
O,/ventilacia, inotropikum
kombinacia: dyspnoe/chropky, pri nizkom vydaiji, pri
Id-wW : : h Sok
Cold elt ’ . JVP’VI‘,‘edemy+ chlafin(? PCWP 4 (= > 18), CI ypotenznom Soku '
(,,studeny— ano nie |koncatiny, hypotenzia/uzky vasopresor; dekongescia
. . L d(<2,2)
mokra“) pulzny tlak, oliguria, alteracia opatrne; riesit spustac (AKS,

vedomia, laktat

arytmia, mechanicka
pricina), zvazit mechanicku
podporu




N  Betablokitory
(0p)
> | SNS, antiarytmicky efekt, zlepSenie remodelacie
O
>Q  ACEV/ARB/ARNI
Q
- blok RAAS — mene;j fibrotizacie, lepSia remodelacia
O
(@© © MRA (spironolakton, eplerenon)
=
\CI\UI anti-aldosteréon — antifibroza, menej kongescie
NS> € SGLT2 inhibitory
=
. 8 zlepSuju energeticky metabolizmus myokardu, | kongesciu, | plniace tlaky
o0 ucinné pri HFrEF aj HFpEF
O
O « Ivabradin
N
> kontrola SF bez zniZenia krvného tlaku
G
_8 © Diuretika
)
ol iba symptomaticka lie¢ba, nemaja vplyv na preZitie



Take home messages

SZ je neurohumoralny syndrom, nie len ,,slabé srdce”.
RAAS a SNS su klucové mechanizmy progresie.

Remodelacia myokardu = zhorsuje funkciu a zvysuje
mortalitu.

HFrEF = problém kontraktility.
HFpEF = problém relaxacie + systémovy zapal.
Zvysené plniace tlaky su hlavnou pricinou symptomov.

Moderna liecba funguje preto, ze cielené inhibuje
patofyziologické drahy.



Patofyziologické schémy —
Srdcové zlyhavanie

RAAS ¢ Remodelacia ® HFpEF



RAAS pri srdcovom zlyhavani

J, Perfuzia obliciek > ™ Renin - Angiotenzin | -
Angiotenzin Il

e Vazokonstrikcia - 1 afterload

e I Aldosterén - retencia Na+/vody - " preload
e N ADH = hyponatriémia

- Vysledok: 1™ plniace tlaky, fibréza, remodelacia



Remodelacia myokardu

™ tlak/objem + RAAS + SNS >

e Hypertrofia kardiomyocytov

e Apoptodza

e Aktivacia fibroblastov - fibroza
Eccentricka hypertrofia - dilatacia, {, EF

Koncentricka hypertrofia - stuhnutie,
diastolicka dysfunkcia



HFpEF patofyziologia

Metabolicky stres (obezita, DM2, HTN) =
Systémovy zapal - endotelova dysfunkcia -

4’ NO = mikro-vaskularna ischémia >
stuhnutie LV

—> P LVEDP, P LA tlak, plucna hypertenzia >
dyspnoe pri namahe



avani

V4

RAAS pri srdcovom zlyh

1 perfluzia obliciek
v
t Renin (JG aparat)
v
Angiotenzinogen (pecen)
v
- Angiotenzin I -
(ACE v plicach)
v

- Angiotenzin II -
|

v
Vazokonstrikcia
1 afterload

1t krvny tlak

v

1 Aldosterdn
retencia Na+ / voda
hypokalémia

v

t ADH (vazopresin)
retencia vody
hyponatriémia

CELKOVY EFEKT: t plniace tlaky, t preload,

Tt kongescia,

t fibrdza myokardu, remodeldcia komory




RAAS pri srdcovom zlyhavani

4 ADH

(vazopresin)

% retencia vody
% hyponatriémia

Angiotenzinogén
(peceni)

L 4 Aldosteron

‘ °e °°@ t retencia Na+/vody |
" @ °o @° LK+ ‘

28 ! - CI ok
© JG aparat Angiotenzin II hypokaliémia

¢ \

1 plniace tlaky | = 4 preload = =1 kongescna ' 1 Fibréza myokardu

Remodelacia komory




Remodelacia myokardu

(Vysvetluje hypertrofiu, dilatdciu, fibrozu)

t zataz (tlak / objem) + t RAAS + 1t SNS
v
Aktivacia kardiomyocytov

\ 4 v v
Hypertrofia Apoptdza CM Aktivacia fibroblastov
(kompenzaénd) ($kodliv4) |

| | v

v v Intersticidlna fibréza

ZMENY GEOMETRIE LK (LV geometric change)

Eccentricka hypertrofia Koncentricka hypertrofia
(objemové pretazenie) (tlakové pretazenie)

- dilatacia LV -» stuhnutie LV

-» 1 EF - diastolicka dysfunkcia

Konsekvencia: progresia SZ, zhorSeny CO0, arytmie, vysSia mortalita



HFpEF patofyziologicky model

METABOLICKY STRES
(obezita, DM2, hypertenzia, zapal)
4
Systémovy zdpal a t cytokinov
4
Endotelova dysfunkcia (NOu)
v
i Vasodilatacna rezerva
4
Mikro-vaskuldrna ischémia myokardu
4
Stuhnutost + zhorsend relaxacia

(9 Kopirovat kéd

v v
t LVEDP t LA tlak
Diastolickd dysfunkcia Dilatdcia LA

v
Plicna hypertenzia
1 tolerancia zataze
a dyspnoe pri némahe

HFpEF = normdlna EF, ale t plniace tlaky, i compliance

Multisystémové ochorenie - cielom liecby je 1 kongescia a zlepSenie relaxat



Remodelacia myokardu

Dilatovana
l'ava komora \

Eccentricka hypertrofia Koncentricka hypertrofia
(dilatovana komora) (zhrubnuta stena)
e Zvadseny objem e Zhrubnuta stena

¢ Nizka ejekéna frakcia e Diastolicka dysfunkcia



Diastolicka dysfunkcia

Normalna relaxacia lavej komory (LK) Stuhnutost lavej komory pri diastolickej

Poddajnost: T dobrs dysfunkcii
Normalna diastolicka napli Poddajnost: § znizens
(nizky plniaci tlak) « Dilatacia lavej predsiene

* Plicna kongescia (Tplniaci tlak)
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