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Takotsubo syndrom je definován jako syndrom akutního srdečního selhání, který 
se klinicky velmi často projevuje jako akutní koronární syndrom. Charakteristickým 
klinickým znakem je přechodná dysfunkce levé komory srdeční. Spouštějícími 
faktory jsou relativně často akutní neurologická onemocnění, a tak se předpo-
kládá, že v patofyziologii hraje významnou roli právě centrální nervová soustava. 
Tento přehledový článek si klade za cíl představit základní informace o takotsubo 
syndromu se zaměřením na velmi pravděpodobné patofyziologické mechanismy 
v ose mozek–srdce.

Klíčová slova: takotsubo syndrom, centrální nervová soustava, patofyziologie, osa 
mozek–srdce.

Takotsubo syndrome and central nervous system

Takotsubo syndrome is defined as a syndrome of acute heart failure that is very often 
manifested clinically as acute coronary syndrome. Transient left ventricular dysfunction 
is a characteristic clinical feature. Acute neurological diseases are relatively frequently 
the triggering factors; thus, it is assumed that it is the central nervous system that 
plays a significant role in the pathophysiology. The review article aims to provide basic 
information on Takotsubo syndrome with a focus on the very likely pathophysiological 
mechanisms in the brain-heart axis.

Key words: Takotsubo syndrome, central nervous system, pathophysiology,  
brain-heart axis.

Úvod
Prevalence Takotsubo syndromu (TTS) činí 

přibližně 1–4 % případů mezi všemi akutními 

koronárními syndromy. Typicky je charakterizo-

vaný regionální přechodnou poruchou kinetiky 

levé komory srdeční, která neodpovídá anatomii 

koronárního zásobení myokardu. Tzn. rozsah 

postižení levé komory srdeční není vysvětlitelný 

možnou přechodnou poruchou krevního záso-

bení některé z koronárních tepen. Nejčastějšími 

projevy tohoto syndromu jsou bolest na hrudi 

a/nebo dušnost, závažné formy mohou být až 

kardiogenní šok nebo maligní arytmie/srdeční 

zástava. Navzdory pokroku v chápání tohoto 

stavu od jeho prvního popisu v roce 1990 zůstá-

vá stále mnoho otázek týkajících se pochopení 

základních patofyziologických mechanismů. 

Jednu z důležitých rolí v etiopatogenetických 

a patofyziologických mechanismech má velmi 

pravděpodobně centrální nervová soustava. To 

potvrzuje i fakt, že se TTS velmi často vyskytne 

u pacientů s neuropsychiatrickým onemocně-

ním.

Spouštěcí faktory
Mezi hlavní klinické spouštěcí faktory pa-

tří emoční stres, akutní nekardiální postižení 

označované pojmem fyzikální stres a u zhru-

ba čtvrtiny nemocných není jasně zjistitelná 

klinická vyvolávající příčina. V současné době 

při rozšířeném povědomí o tomto onemocně-

ní, dobré mezioborové spolupráci a zlepšení 

diagnostiky jsou fyzikální příčiny s akutním 

nekardiálním onemocněním nejčastějšími 

spouštěcími faktory TTS (Templin et al., 2015; 

Biso et al., 2017). Mezi hlavní spouštějící faktory 
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TTS patří akutní neurologické (hemorhagická, 

méně častěji ischemická cévní mozková pří-

hoda) nebo psychiatrické onemocnění, dále 

dekompenzace plicního onemocnění (astma, 

chronická obstrukční plicní nemoc), infekce, 

zlomeniny, perioperační období, nádorová 

onemocnění nebo imunopatologická onemoc-

nění včetně alergických a hypersenzitivních 

reakcí (Templin et al., 2015). Tyto klinické situace 

vyvolané akutním neurologickým onemocně-

ním jsou někdy označovány jako „neurogenic 

stunned myocardium“ (Biso et al., 2017).

Klinický obraz a diagnostika
Pacienti mohou mít řadu příznaků, které 

napodobují akutní koronární syndrom (AKS), 

nejčastěji bolest na hrudi a/nebo dušnost 

(Templin  et  al., 2015; Poledníková  et  al., 

2023). Mezi příznaky mohou patřit také 

palpitace a synkopa. Vzácně může být TTS 

diagnostikován náhodně u pacientů s nekar-

diálním akutním onemocněním bez hlavních 

kardiálních symptomů na základě abnorma-

lit EKG a zvýšení troponinu. V laboratorních 

hodnotách jsou typickým znakem mírně až 

středně zvýšené hodnoty troponinu s vy-

sokými hladinami natriuretických peptidů 

(Ghardi et al., 2018). Vzhledem ke značnému 

překrývání příznaků a symptomů s AKS je 

TTS často diagnostikován v katetrizační la-

boratoři poté, co invazivní koronarografie 

vyloučí přítomnost koronárního postižení, 

které by vysvětlovalo regionální poruchu 

kontraktility. Podle obrazu na ventrikulo-

grafii a dle lokalizace regionální poruchy 

kinetiky existují různé podtypy TTS: apikální 

(nejčastější, cca 80–85 %), midventrikulární 

(druhá nejčastější), fokální a bazální. Pravá 

komora může být také postižena až u třetiny 

pacientů s TTS a vzácně může být jedinou 

postiženou komorou myokardu. V minulosti 

bylo navrženo již mnoho diagnostických 

kritérií TTS. V současné době jsou uznávaná 

mezinárodní diagnostická kritéria (InterTAK), 

která byla vypracována mezinárodními 

odborníky s  cílem poskytnout všeobec-

ně přijímaná diagnostická kritéria (Tab. 1) 

(Ghardi et al., 2018). Pro rychlé odhadnutí 

pravděpodobnosti TTS a rozlišení mezi TTS 

a akutním koronárním syndromem lze také 

použít skóre zahrnujících sedm klinických 

parametrů (včetně zhodnocení neurolo-

gického a psychiatrického onemocnění) a EKG 

(Ghardi et al., 2017).

Role centrální nervové soustavy
Ačkoli byly vysloveny různé hypotézy 

patofyziologických příčin TTS, hlavní nebo 

základní mechanismy jsou stále nejasné. Mezi 

velmi pravděpodobné mechanismy patří nad-

měrná stimulace sympatického nervového 

systému (SNS), zvýšená sekrece a  hladina 

katecholaminů s modulací adrenergních re-

ceptorů v myokardu, koronární epikardiální 

nebo mikrovaskulární koronární dysfunkce 

nebo spazmy, hormonální změny a genetické 

predispozice. Důležitým faktorem v rozvo-

ji TTS se také jeví strukturální nebo funkční 

změny centrálního nervového systému (CNS). 

Spojení mozek–srdce bylo známo již od popi-

su Cushingova reflexu na počátku 20. století. 

V 50. letech 20. století studie uváděly elektro-

kardiografické (EKG) abnormality napodobu-

jící akutní koronární syndromy u pacientů se 

subarachnoidálním krvácením (Burch, Meyers 

et Abildskov, 1954). Dále se v tomto článku 

zaměříme především na patofyziologické 

aspekty z oblasti centrální nervové soustavy.

Nadměrná stimulace 
sympatického nervového systému

Stimulace SNS je základem společné ces-

ty v patogenezi TTS. Potvrzení neoficiálních 

důkazů o souvislosti mezi fyzickými nebo psy-

chickými stresory se zvýšenou aktivitou SNS 

a TTS představují práce, kdy lze onemocnění 

vyvolat po intravenózním podání katechola-

minů nebo β‑agonistů na lidských a zvířecích 

modelech (Abraham et al., 2009; Paur et al., 

2012). Primární endokrinní poruchy, včetně 

feochromocytomů a paragangliomů, které 

vedou k periodickému nadměrnému uvol-

ňování katecholaminů a následné nadměrné 

aktivaci SNS, mohou rovněž vyvolat fenokopii 

TTS, což dále podporuje koncept nadměrné 

stimulace SNS jako hlavního mechanismu. 

Variabilita srdeční frekvence, náhradní uka-

zatel autonomního tonu, je během akutní 

fáze TTS výrazně snížena a v subakutní fázi se 

pomalu obnovuje a normalizuje se do 3 mě-

síců (Ortak et al., 2009). Tento jev naznačuje 

výraznou aktivaci SNS se současnou srdeční 

parasympatickou depresí během akutní fáze 

a obnovou autonomní modulace v průběhu 

času. Podle studií s použitím radionuklidů se 

zdá, že hlavní změny ve vyplavování kate-

cholaminů jsou dány funkčními změnami na 

úrovni centrální neurotransmise. Zkušenost 

s fyzickým nebo emočním stresorem je však 

v životě poměrně častá a nadměrná stimu-

lace SNS sama o sobě nevysvětluje, proč se 

TTS vyvine pouze u relativně malého počtu 

jedinců vystavených takovým stresorům. 

Podobně, ačkoli endokrinní poruchy, jako je 

feochromocytom, jsou vzácné, samotný TTS 

se v této populaci vyskytuje zřídka, a to na-

vzdory periodickému nárůstu katecholaminů. 

Tato pozorování naznačují, že někteří jedinci 

mohou mít zvláštní predispozici k rozvoji TTS 

v souvislosti s nárůstem katecholaminů a že 

k tomu musí přispívat i jiné patofyziologické 

mechanismy.

Tab. 1.  Mezinárodní diagnostická kritéria (InterTAK Diagnostic Criteria)
1 Echokardiografický nález Pacienti vykazují přechodnou dysfunkci levé komory srdeční 

(hypokineza, akineza nebo dyskineza) prezentující se jako 
apikální „ballooning” nebo midventrikulární, bazální nebo 
fokální porucha kinetiky. Současné může být postižení pravé 
komory sdreční.

2 Spouštěcí faktor Takotsubo syndromu (TTS) může předcházet emoční, fyzický 
nebo kombinovaný spouštěcí faktor, ale není to podmínka.

3 Nové spouštěcí mechanismy Neurologické postižení (např. subarachnoidální krvácení, 
cévní mozková příhoda nebo epilepsie) stejně jako 
feochromocytom můžou sloužit jako spouštěcí faktor pro TTS.

4 EKG změny Většinou jsou přítomny nové EKG nálezy (elevace ST-
segmentu, deprese ST-segmantu, inverze T vlny, prodloužení 
QTc), ale je popsáno několik vzácných případů bez EKG změn.

5 Laboratorní hodnoty Hladina kardiálních biomarkerů (troponin, kreatin-kináza) je ve 
většině případů středně zvýšená, významná elevace je typická 
u natriuretických peptidů.

6 Současné postižení koronárních 
tepen

Významné postižení koronárních tepen není kontraindikace 
u TTS.

7 Vyloučení infekční myokarditidy Pacienti s TTS nesmí mít žádný průkaz infekční myokarditidy.

8 Epidemiologie Ovlivněny jsou především ženy po menopauze.
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Osa mozek–srdce
Psychiatrické nebo neurologické poruchy 

jsou velmi časté u pacientů s TTS a přítomnost 

těchto komorbidit je nezávisle spojena s recidi-

vou TTS (Templin et al., 2015; Kato et al., 2019). 

Depresivní jedinci mohou mít zhoršené zpětné 

vychytávání noradrenalinu v CNS a častěji uží-

vají inhibitory zpětného vychytávání serotoninu 

a noradrenalinu, které ovlivňují lokální zpětné 

vychytávání noradrenalinu ze synaptické štěr-

biny, čímž zvyšují lokální hladiny katecholaminů 

(Kato et al., 2019). To může přispívat ke zvýšené 

náchylnosti k omráčení myokardu a poruše kon-

traktility u těchto pacientů.

Mozková autonomní centra zpracovávají 

aktivaci sympatiku (Ulrich‑Lai et Herman, 2009). 

Emocionální nebo fyzický stres aktivuje specific-

ké mozkové oblasti včetně amygdaly, hypotala-

mu a cingulárního gyru, který zase inervuje locus 

coeruleus (hlavní místo syntézy noradrenalinu 

v mozku). Aktivace těchto oblastí CNS prostřed-

nictvím noradrenergních neuronů dále stimu-

luje osu hypotalamus‑hypofýza‑nadledviny 

a vede ke zvýšené sekreci noradrenalinu z dřeně 

nadledvin. To následně usnadňuje vyšší hladiny 

cirkulujících katecholaminů při stresu. Důkazem 

důležité role CNS při TTS je zvýšený průtok krve 

mozkem ve specifických oblastech s regionální 

mozkovou aktivací. To dokládá zobrazení SPECT 

v akutní fázi TTS, které prokazuje zvýšený průtok 

krve mozkem v hipokampu, bazálních gangliích 

a mozkovém kmeni a snížení v prefrontální kůře 

(Suzuki et al., 2014). Poškození limbického sys-

tému nebo insulární kůry při akutní ischemické 

cévní mozkové příhodě bylo spojeno se vznikem 

TTS (Yoshimura et al., 2008). Práce s 18F‑FDG po-

zitronová emisní tomografie zjistila vyšší aktivitu 

amygdaly u pacientů s TTS. Tato zvýšená aktivita 

amygdal může být rizikovým faktorem pro roz-

voj TTS u náchylných jedinců tím, že potencuje 

neurohormonální a fyziologické účinky streso-

rů (Radfar et al., 2021). Studie rovněž prokázaly 

morfologické rozdíly v magnetické rezonanci 

mozku se sníženou tloušťkou anteroventrální 

insulární a cingulární kůry, objemem šedé hmoty 

amygdaly a sníženou strukturální konektivitou 

v limbickém systému u pacientů s TTS ve srov-

nání s kontrolami (Dichtl et al., 2021). Tyto ana-

tomické rozdíly jsou důležité vzhledem k úloze 

limbického systému při zpracování emocí pro-

střednictvím autonomního nervového systému 

a mohou vést ke změněné nervové signalizaci.

Souhrnně lze říci, že strukturální anatomic-

ké abnormality spolu s funkčními regionálními 

změnami mozkové perfuze a metabolismu hrají 

u TTS důležitou roli. Tato komplexní souhra mezi 

limbickým systémem, locus coeruleus a osou na-

dledvinek vede k neurofyziologickým změnám, 

abnormálnímu zpracování podnětů a hormo-

nálním změnám, které mohou mít za následek 

vznik TTS.

Závěr
Takotsubo syndrom je akutní onemocnění 

s klinickými projevy kardiálního postižení. Velmi 

často se vyskytuje u pacientů s neuropsychiatric-

kým onemocněním a vliv osy mozek–srdce se 

zdá být velmi významný v patofyziologickém 

mechanismu. Fyzické nebo emocionální streso-

ry pravděpodobně vyvolávají prostřednictvím 

amygdaly a hipokampu centrální neurohumo-

rální aktivaci s  lokální a systémovou sekrecí 

nadměrného množství katecholaminů a dal-

ších neurohormonů, které působí na myokard 

prostřednictvím metabolických změn, změněné 

buněčné signalizace a endoteliální dysfunkce. Je 

zapotřebí dalšího výzkumu, abychom pocho-

pili, jak se tyto různé komplexní mechanismy 

vzájemně ovlivňují, aby vyvolaly fenotyp TTS.
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Obr. 1.  TTS Apikální forma

A. B.
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