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Abstract. Introduction: Myocardial infarction with nonobstructive coronary arteries (MINOCA) represents
an etiologically heterogeneous group of patients, with a differing prognosis compared to patients with
myocardial infarction (MI) of atherosclerotic etiology. In comparison to a healthy population, MINOCA car-
ries a 4-fold higher risk of annual mortality from any cause and a high risk of major preventable causes of
cardiovascular events (MACE). Currently the diagnosis of MINOCA is not sufficiently established in Slovakia
in the fields of interventional cardiology and cardio-radiological imaging.

Methods: In our cohort, we analyzed 1131 patients hospitalized at Kardiocentrum Nitra with the diagnosis
of myocardial infarction in 2020. Forty seven patients met the criteria for Ml without a coronary angiogram
correlate. Of the following patients, 39 underwent magnetic resonance (MR) at the JESSENIUS diagnostic
center. After identification of ischemic pathology, patients followed subsequent examination to analyze the
most probable etiology of the MI.

Results: In our cohort, 31% of patients were clearly defined as MINOCA of ischemic etiology by MR. Other
findings included myocarditis, Takotsubo syndrome, cardiomyopathies, and some patients had a negative
MR finding in whom type 2 ischemia triggers were retrospectively identified. According to the distribution
and extent of ischemia, we defined three groups of MR images: solitary ischemic area (group 1), multifocal
zones of ischemia in multivessel blood supply areas (group 2), and ischemic area correlating with a single
vessel blood supply (group 3). By combining the analysis of MR findings of the individual groups and their
coronary angiogram correlate, we defined the most probable etiology of ischemia. Patients in groups one
and two had a negative coronary angiogram. We concluded that peripheral embolization was the most prob-
able etiology of ischemia within these groups. Group three comprised a heterogeneous group of patients,
and it was not possible to define a clear etiology from the available examinations. However, atherosclerotic,
thromboembolic and vasospastic causes are possible.

Conclusion: The presented diagnostic algorithm consisting of a combination of invasive and imaging diag-
nostic measures helps to more accurately determine the etiology of patients with MINOCA, with a direct
impact on proper therapeutic management and the adequate secondary prevention of possible MACE. Fig. 8,
Ref. 15, online full text (Free, PDF) www.cardiologyletters.sk
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Abstrakt. Uvod: Infarkt myokardu bez obstrukcie koronarnych artérii (tzv. MINOCA) predstavuje etiologicky
heterogénnu skupinu pacientov, s odliSnou prognézou oproti populdcii s infarktom myokardu (IM) atero-
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sklerotickej etiolégie. Na druhej strane, ale z pohladu zdravej populacie nesie Stvorndsobne vyssie riziko
ro¢nej umrtnosti z akejkolvek priciny a vysoké riziko velkych odvrétitelnych pricin kardiovaskuldrnych prihod
(MACE). Tato diagndza nie je aktudlne na Slovensku dostato¢ne etablovana na poli interven¢nej kardioldgie
a kardio-radiologického zobrazovania.

Metddy: V nasom subore sme analyzovali 1 131 pacientov hospitalizovanych v Kardiocentre Nitra pre infarkt
myokardu v roku 2020. Kritérid pre IM bez koronarografického korelatu spifialo 47 pacientov. Diagnostiku
magnetickou rezonanciou (MR) absolvovalo 39 adeptov v diagnostickom centre JESSENIUS. Po verifikacii ische-
mického loziska bola nésledne doplnkovymi vysetreniami analyzovand najpravdepodobnejsia pricina infarktu.
Vysledky: V nasom subore bol jasne definovany MINOCA ischemického charakteru podfa magnetickej rezo-
nancie u 31 % pacientov. Ostatné nalezy zahinali myokarditidu, Takotsubo syndrém, kardiomyopatie, cast
pacientov mala negativny MR nalez, u ktorych bol spatne identifikovany spustac¢ ischémie 2. typu. Podla
distribucie a rozsahu ischémie sme vysetrenim MR definovali tri skupiny obrazov, a to: 1. skupinu so soli-
tarnym malym ischemickym loziskom, 2. multifokdlne zény ischémie v rozdielnych povodiach a 3. skupinu,
kedy z6na ischémie korelovala s jednym koronarnym povodim. Kombinaciou analyzy MR nélezov jednotlivych
skupin a ich koronarografického koreldtu sme definovali najpravdepodobnejsu etiolégiu ischémie. Pacienti
v 1. a 2. skupine mali negativny koronarograficky nalez, preto sa dominantne zvazovala ako najpravdepo-
dobnejsia pricina periférna embolizacia. 3. skupina pacientov bola zna¢ne heterogénnejsia a z dostupnych
vysetreni nebolo mozné definovat jednoznacnu etiol6giu. Do Uvahy prichadza ateroskleroticka, emboliza¢na,
ale aj vazospastickd pricina.

Zdver: Prezentovany diagnosticky algoritmus pozostévajuci z kombindcie invazivnych a zobrazovacich vyset-
reni napomaha presnejsiemu stanoveniu etiolégie u pacientov s MINOCA s priamym dopadom na spravny
terapeuticky manazment a adekvatnu sekundarnu prevenciu moznych MACE. Obr. 8, Lit. 15, on-line full text

(Free, PDF) www.cardiologyletters.sk
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Infarkt myokardu bez obs$trukcie koronarneho rieciska,
v literatdre znamy ako MINOCA, je aj napriek rozvinutym
diagnostickym metodikdm neustale velka nezndma, zahrnuja-
ca mnozstvo etiopatologickych jednotiek, ktorych hodnotenie
aj individualizovany terapeuticky pristup vyzaduju presnu
diagnostiku a $tandardizovany diagnosticky postup. V nasich
podmienkach je vSak tato téma infarktu myokardu, ktory nie je
mozné riesit revaskularizaciou, ¢astokrat zaznavana. V tvode
tohto prospektivneho konsekutivneho zberu dat od pacientov
po prekonanom infarkte myokardu bez dokazu obstrukcie
korondrneho rieciska, bol zaujem o zhodnotenie prevalencie
MINOCA na nasom pracovisku a porovnat ju v kontexte lite-
rarnych udajov. Nasledne to v$ak viedlo k vytvoreniu $irsich
diagnostickych algoritmov na postdenie charakteru a rozsa-
hu $trukturalneho myokardidlneho postihnutia a presnejsie
definovanie mozného etiopatogenetického mechanizmu. Na
vsetko vSak bolo potrebné nastavenie spoluprace jednotlivych
medicinskych sub$pecialit (echokardiografista, intervenény
kardiol6g, ambulantny kardiolog, radiolog).

Definicia

V doslovnom preklade je MINOCA infarkt myokardu
bez obstrukcie koronarnych artérii. Termin akutny infarkt
myokardu podla Eurdpskej kardiologickej spolo¢nosti (ESC)
a jeho 4. Univerzalnej definicie infarktu myokardu z roku
2018 je hodnoteny ako akdtne myokardidlne poskodenie

s klinickym dokazom akdtnej myokardidlnej ischémie.
Myokardidlne poskodenie je definované ako vzostup a/ale-
bo pokles hodnét vysoko senzitivneho troponinu s aspon
jednou hodnotou nad 99-ty percentil horného referen¢ného
limitu (URL). Kritériami dokazu myokardialnej ischémie su:
1. Symptémy myokardidlnej ischémie. 2. Nové ischemické
elektrokardiografické (EKG) zmeny. 3. Vyvoj patologickych
Q vin. 4. Dokaz straty viabilného myokardu, alebo nové
poruchy kinetiky verifikované zobrazovacimi vy$etreniami
s obrazom konzistentnym s ischemickou etiolégiou. 5. Iden-
tifikacia koronarneho trombu angiograficky pripadne pitvou
(1). Uz prvotné DeWoodove angiografické $tudie z roku 1980
vSak zaznamenali u asi 5 % pacientov s akdatnym infarktom
myokardu negativny koronarograficky nalez (2). Aj dal$im
zdokonalovanim technik korondrneho zobrazenia vsak stéle
zostdva uréité percento pripadov, ktoré splnaju definiciu
akatneho infarktu myokardu, avsak koronarograficky nena-
chddzame hemodynamicky vyznamnu obstrukciu koronarnych
artérii (t. j. stendzy na koronarnych artériach nepresahuju
50 %). Historickym vyvojom laboratdrnej a zobrazovacej diag-
nostiky sa nase pochopenie patofyziologickych mechanizmov
ischémie zdokonalovalo. Jednou z pri¢in moze byt infarkt
myokardu 2. typu (IM 2. typu), ktorého mechanizmom je
dysbalancia medzi dodavkou a potrebou kyslika v kontexte
iného ochorenia ¢i patologického procesu. Dysbalancia moze
vznikat na arovni korondrnych artérii, alebo systémovo (1).
IM 2. typu: a) korondrna dysbalancia: -korondrny spazmus,
-korondrna mikrovaskuldrna dysfunkcia, -koronarny em-
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bolizmus, -korondrna disekcia, b) systémova dysbalancia:
-tachykardia/bradykardia, -hypertenzia/hypotenzia, -srdcové
zlyhdvanie, -anémia, -$ok (hypovolemicky, septicky....), -res-
pira¢né zlyhanie. Na korondrnej drovni dysbalancie dochadza
k prekryvnému javu IM 2. typu a MINOCA. Rozdielom na
danej urovni je len zjavny angiograficky obraz pri IM 2. typu.
Dalsou pri¢inou mozu byt akitne stavy s pozitivitou troponi-
nu inej etioldgie (takzvané TP-NOCA), ktoré sa ako infarkt
prejavuju, ale infarktom nie s, ako napriklad embolizacia do
arterie pulmonalis, disekcia aorty, myokarditida, takotsubo,
kontuzia myokardu a iné kardiomyopatie (3). Az vyluc¢enim
uz uvedenych patologickych jednotiek mozme stav uzavriet,
ako MINOCA. MINOCA je teda akuatny infarkt myokardu
splnajuci kritérid 4. Univerzalnej definicie infarktu myokardu
ESC z roku 2018, bez potvrdenia obstrukcie korondrnych
artérif (t. j. stendzy koronarnych artérii maximélne do 50 %)
a bez klinicky zjavnych inych pric¢in. Diagnéza MINOCA
indikuje, Ze existuje ischemicky mechanizmus zodpovedny
za myokardidlne poskodenie. Etiopatogeneticky hovorime
o inaparentnej dysrupcii plaku, spontannej disekcii koronarnej
artérie (SCAD), koronarnej embolizacii, koronarnom spazme,
ischémii na mikrovaskuldrnej arovni.

Historia

Termin MINCA, ktory oznacoval pacientov s infarktom
myokardu s normalnym angiogramom, bol pouzity uz v roku
2011 (4) a neskor bol premenovany na MINOCA (infarkt
myokardu bez obstrukcie koronarnych artérii), aby zahrfnal
aj pacientov, ktorych koronarny nélez nebol zhodnoteny
ako dostato¢ne vyznamny, aby kompromitoval prietok krvi
myokardom (5). Samostatnou diagnézou sa MINOCA stal
v roku 2017 definovanim v ESC MINOCA position paper
(6), ¢o sa zapracovalo aj do odporacani Eurdpskej kardiolo-
gickej spolo¢nosti pre STEMI z roku 2017 a v roku 2018 bol
prijaty do odporucani Eurdpskej kardiologickej spolo¢nosti
v dokumente 4. Univerzalnej definicie infarktu myokardu.

Epidemiologia

Udaje o prevalencii MINOCA sa v literdrnych tdajoch
roznia. Uvadzané su hodnoty v rozmedzi 1 - 15 % (6).
Vysvetlujeme si to faktom, ze jasnejsie pravidld v definovani
MINOCA boli dané az od roku 2018 a niektoré stidie do tohto
obdobia zahrnali aj diagnozy, ako Takotsubo a myokarditida.
Iné $tudie zase vyhodnocovali len prevalenciu MINOCA
pri IM bez perzistentnych elevacii ST segmentu (NSTEMI).
Vsetky dostupné analytické data, ktoré mame k dispozicii,
st z réznych metaanalyz, z mensich retrospektivnych $tadii,
rozsiahlych observa¢nych $tadii a kohort studii, ktorych ne-
jednotnd Struktura poskytuje len limitovane pouzitelné data na
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porovnavanie. Metaanalyza medzinarodnej $tudijnej skupiny
pre vazomotorické koronarne poruchy (COVADIS) na svojom
Summite 2019 vyhodnotila prevalenciu MINOCA 7 % a me-
taanalyzou vysledkov zo 16-tich publikacii z medzinarodnych
registrov, kohortovych §tudii ¢i retrospektivnych analyz, bola
cestou COVADIS na Sumite VII. 2019 prezentovana ro¢na
celkova mortalita na urovni 3,4 % v porovnani s 5,8 % pri
infarkte myokardu aterosklerotickej etiologie. V studii porov-
navajucej celkova mortalitu pri MINOCA verzus vSeobecna
populdcia odhalila Statisticky vyznamne vy$$iu umrtnost
v MINOCA skupine (2,6 % oproti 0,7 %). Ro¢na incidencia
zavaznych kardiovaskularnych prihod podla metaanalyz bola
vyhodnotena: recidiva infarktu myokardu 2,5 %, srdcového
zlyhévania 3,7 %, cievnej mozgovej prihody (CMP) 1,1 %, ¢i
véeobecne velkych odvratitelnych kardiovaskularnych prihod
(MACE) 9,4 %. V studii SWEDEHEART dokonca uvddzané
riziko MACE do Styroch rokov dosahovalo az 23, 9 % (7).
Z uvedeného je zjavné, ze MINOCA nie je benigna zalezitost
a pacienti nie st simulanti. Zavazné kardiovaskuldrne prihody
nie su v tejto skupine pacientov trividlne a vyzaduja preto
nasu pozornost a bliz§ie skimanie aj vzhladom na ich nizsi
vek (v literatire udévany priemerny vek 55 rokov) a menej
casté komorbidity (8).

Terapeuticky manazment pacientov

Miame k dispozicii niekolko observa¢nych studii, v ktorych
terapia inhibitormi angiotenzin konvertujicich enzymov a sar-
tanov (ACEi/ARBs) preukdzala benefit v prognéze pacientov
s MINOCA (9, 10, 11, 12). Potencialne bias tychto vsetkych
studii je ¢asové obdobie sledovania, pocas ktorého sa diagndza
MINOCA opakovane redefinovala a v niektorych stadiach tak
boli zahrnuté aj diagndzy, ktoré po redefinicii MINOCA nie
st (napriklad Takotsubo, myokarditida). Zaujimavé vysledky
sledujeme napriklad z observacnej studie z narodného §véd-
skeho registra SWEDEHEART uverejnenej v Circulation 2017
(11), ktory vyhodnocoval data 9 136 pacientov s infarktom
myokardu bez obstrukcie koronarnych artérii v rokoch 2003
- 2013. Tato studia Lindhala et al. preukazala vyrazny efekt
statinov v redukcii celkovej mortality az o 34 %, redukcii
MACE o 23 % a kardiovaskuldrnej mortality o 41 %. ACEi/
ARBs redukovali MACE o 18 % a betablokatory redukovali
celkovti mortalitu o 19 %, kym efekt dudlnej antiagregacnej
terapie (DAPT) sa v $tudii nepreukazal. Najlepsiu odpoved
na otazku terapie ndim mdzu poskytnut len randomizované
$tudie. Prvou takou $tidiou je prave prebiehajuca MINOCA-
-BAT multicentricka, prospektivna, randomizovand, otvorena
$tadia, zamerana na “intention-to-treat” princip, kde sa sleduje
dlhodoby efekt ACEi/ARBs a betablokatorov na redukciu
rizika celkovej mortality, hospitalizacie pre infarkt myokardu,
cievnej mozgovej prihody (CMP), srdcové zlyhavanie v skupi-
ne 3 500 pacientov s diagnostikovanym MINOCA (13). Kym



rozhodnutia o vybere liecby ACEi/ARBs, betablokitorom
eventualne oboma, sa zrejme doc¢kame uz ¢oskoro, nejasnym
nadalej zostava rozhodnutie o dudlnej antiagregac¢nej liecbe.
Ako sme uz spominali SWEDEHEART studia nepreukazala
efekt na celkovi mortalitu. Stidia CURRENT-OASIS 7 trial
sledovala vplyv dvojitej davky klopidogrelu na vsetkych pa-
cientov s aktitnym koronarnym syndrémom a pri porovnavani
dat pacientov s MINOCA a non-MINOCA sa v ramci $tudie
zistilo, Ze dvojita davka klopidogrelu strojnasobila riziko smrti
z kardiovaskularnych pricin, infarktu myokardu, CMP (ha-
zard ratio 3,57; p = 0,013), bez navy$enia rizika krvacavych
prihod v skupine MINOCA (7). Tieto zavery otvaraju otazku,
¢i DAPT je vdbec liecbou volby pri MINOCA a nemajt skor
poskodzujuci potencidl. Vysledky tychto $tudii boli zapraco-
vané aj do odporucani pre akutny koronarny syndrém bez
pretrvavajucich ST elevacii ESC z roku 2020, kde pouzitie
dudlnej antiagregacnej terapie u pacientov s MINOCA je
v triede odportcani IIB. Nateraz ndm nezostava nic iné, ako
maximalne individualizovat terapiu podla mechanizmu isché-
mie a nasledne jednotlivé etiopatiogenetické entity MINOCA
lie¢it v sulade s odpordacaniami pre jednotlivé skupiny - pre
spontdnnu disekciu koronarnej artérie (SCAD), vazospasticku
anginu pektoris, mikrovaskularnu dysfunkciu, emboliza¢né
infarty myokardu ¢i IM 1. typu (14). MINOCA - Dysrupcia
plaku - aspirin (ASA), statin, ACEi/ARBs, betablokator, na
zvazenie klopidogrel. Koronarny spazmus - blokator kalcio-
vych kandlov (Ca blokator), nitrat, Nicorandil, statin, ACEi.
Mikrovaskularna dysfunkcia - Ca blokator, betablokator,
Ranolazine, Ivabradine, Trimetazidine, Nicorandil, ACEi/
ARBs, statin (15). Koronarny embolizmus - ASA/oralna
antikoaguldcia (OAK), ACEi/ARBs, statin. SCAD - ASA,
betablokator, ACEi/ARBs, statin (14).

Empiricka cast (vyhodnotenie vlastného suboru
pacientov)

Cielom prace bolo jasné definovanie skupiny pacientov
s MINOCA, vyhodnotenie jeho prevalencie v sibore pacientov
prijatych na nase pracovisko s akdatnym infarktom myokardu
(STEMI/NSTEMI), posudenie rizikového profilu a analyza
charakteru, rozsahu jazvy magnetickou rezonanciou (CMR)
s vyhodnotenim ¢o najpravdepodobnejsiecho mechanizmu
ischémie. VedlIaj$im produktom bolo vytvorenie $tandardizo-
vaného diagnostického algoritmu, za Gcelom ¢o najpresnejsej
diagnostiky Strukturalneho myokardialneho postihnutia
vyuzitelného v dennodennej praxi, ktoré je nevyhnutné na
nastavenie individualizovanej terapie.

Metodika spracovania udajov. Ide o prospektivnu, kon-
sekutivnu $tadiu s ndslednou retrospektivnou analyzou dat.
Od 1. 1. 2020 do 31. 12. 2020 sme identifikovali a zaradovali
do skiimanej skupiny vsetkych pacientov prijatych s akut-
nym infarktom myokardu, ktori podstupili koronarografické
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vySetrenie bez verifikdcie obstrukcie koronarnych artérii (t.
j. koronarograficky boli identifikované stenézy maximalne
do 50 %). Vramci diagnostiky infarktu myokardu museli byt
splnené kritéria 4. Univerzalnej definicie pre infarkt myokardu
ESC z roku 2018. Po vyliceni hemodynamicky vyznamnej
koronarnej choroby boli laboratérnymi a zobrazovacimi
technikami, ako ECHO srdca a v indikovanych pripadoch CT
pulmoangiografia ¢i CT aortografia vylucené zjavné sekun-
darne priciny elevécie troponinu - tzv. TP-NOCA, eventualne
IM 2. typu. Takto definovanu skupinu sme odporucili na MR
vySetrenie srdca (MR pristroj Siemens Skyra 3T MRI Scan-
ner). MINOCA MR protokol pozostaval z vySetrenia kinetiky,
funkcie, tkanivovych charakteristik pomocou T1 a T2 myo-
mappingu, perfizie, v¢asného a neskorého postkontrastného
vysycovania gadolinia v myokarde. Ako kontrastné agens bol
pouzity Gadovist 1,0 mmol/l. Nésledne sme analyzovali cha-
rakter jazvy pomocou diagnostického softwéru firmy Medis
DSI Q massu (version 8.1; Medis, Leiden, the Netherlands).
Analyza jazvy zahfnala dva aspekty: kvantifikdcia percenta
postihnutia myokardu LK jazvou a hodnotenie transmu-
rality jazvy. Charakteristika jazvy bola stanovend analyzou
DSI (analyza oneskorenej intenzity signélu - z angl. delayed
signal analysis) pouzitim $tatistickej metddy Full width half
maximum (FWHM). Dal$ej analyze a doplneniu diagnostiky
(transezofagealne echokardiografické vysetrenie, EKG Holter
monitorovanie, hematologické vySetrenie) podliehala len
skupina pacientov, v ktorej bola stanovend ischemicka pric¢ina
akatneho infarktu myokardu podla CMR, ¢ize jednoznaény
MINOCA. Retrospektivne sme vyhodnocovali zdkladné
demografické udaje, konven¢né kardiovaskuldrne rizikové
faktory, koronarografické nalezy, substrat $trukturdlneho
myokardialneho poskodenia s analyzou jeho rozsahu. Podla
jednotlivych charakteristik sme vyhodnotili najpravdepo-
dobnejsiu etiolégiu vzniku IM. Sucasne sme vyhodnocovali
pritomnost trombotického potencidlu a nastavenu terapiu.
Analyzou dat sme identifikovali nastrahy a nedostatky nasej
diagnostiky a spracovali diagnosticky algoritmus pre rok
2021. Velkym limitom v spracovavani dat bola v ¢ase COVID
pandémie problematicka suc¢innost pacientov k ambulantnym
vyhodnocovaniam a dodatoénym vysetreniam.

Vysledky

Demografické udaje. V obdobi od 1. 1. 2020 - 31. 12.
2020 bolo v Kardiocentre Nitra hospitalizovanych 1 131 pa-
cientov (obrazok 1) s diagnézou akutny infakt myokardu
za ucelom koronarografického vysetrenia. Z daného stiboru
bolo 385 pacientov s NSTEMI (34 %) a 746 pacientov so
STEMI (66 %). Koronarografickym vysetrenim bola vyselek-
tovand skupina 47 pacientov bez verifikacie hemodynamicky
vyznamnej stenézy. Tato skupina tvorila asi 4 % zo suboru
akatnych infarktov myokardu. Jeden pacient absolvoval pre
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Obrazok 1 Percentualne rozdelenie pacientov podla nalezov magnetickej rezonancie u pacientov po infarkte myokardu bez obstrukcie
koronarnych artérii

KMP - kardiomyopatia, IVUS - intravaskuldrny ultrazvuk, NSTEMI - infarkt myokardu bez elevacii ST segmentov, STEMI - infarkt myokardu s eleviciami
ST segmentu, IM - infarkt myokardu, susp. — suspektny, MINOCA - infarkt myokardu bez obstrukcie koronarnych artérii, NEGAT - negativny nélez

pretrvavavajuce stenokardie rekoronarografiu s intravaskuldr-
nym ultrazvukovym vysetrenim (IVUS), kedy bola odhalena
ateroskleroticka etiologia a realizovana perkutdnna koronarna
intervencia (PKI) s implantaciou stentu. Sest pacientov od-
porticané CMR vysetrenie nepodstupilo pre noncompliance
a jeden pacient zomrel po masivnej cievnej mozgovej pri-
hode (CMP) pred realizaciou CMR. V ¢asovom horizonte
priemerne 33 dni od infarktu (2 - 170 dni), podstupilo
39 pacientov CMR podla protokolu MINOCA. Vo vyselek-
tovanej skupine pacientov bola CMR vyS$etrenim diagnosti-
kovana u 15-tich pacientov myokarditida (38 %), u jedného
pacienta Takotsubo (3 %), u troch pacientov sme odhalili
kardiomyopatiu (8 % - 1x restrik¢nd KMP, 1x hypertroficka
KMP, 1x incipientnd KMP bez $pecifikdcie), 8 pacienti mali
uplne negativny nalez na CMR, t. j. 20 %. Spdtnou analyzou
stiboru pacientov s negativnym CMR vysetrenim sme pri do-
kumentovanej sekundarnej pri¢ine (hypotenzia, hypertenzia,
tachykardia), vyhodnotili ako IM 2. typu, kedy nerovnovaha
dodavky a potreby kyslika zlyhala na systémovej urovni.
Z celej skupiny podla CMR malo ischemickd pricinu, teda
jednozna¢ny MINOCA 12 pacientov (31 %). Z celkového
poctu pacientov s akutnym infarktom myokardu na nasom
pracovisku teda MINOCA tvori, spolu s jednym pacientom,
kde MINOCA bola definovand pomocou IVUS, 1,2 %. Nizky
pocet v porovnani s literatirou si vysvetlujeme do urditej
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miery skuto¢nostou, Ze diagn6za MINOCA nebola na nasom
pracovisku adekvétne etablovand, avsak vsetci nasi vyhodno-
covani pacienti absolvovali CMR a zo suboru boli okamzite
oddeleni pacienti s Takotsubo syndrémom, myokarditidou,
IM 2. typu a inymi kardiomyopatiami. V ramci $pecifickej
analyzy skupiny MINOCA bolo 54 % zien a 46 % muzov
s priemernym vekom 61 rokov. V rozmedzi od 47 - 77 rokov.
Dominantny EKG obraz bol NSTEMI - u 6smich pacientov
(62 %). Piati pacienti mali EKG a klinicka prezentaciu ako
STEMI (38 %). Koronarograficky bolo $est pacientov (46 %)
s normalnym koronarogramom. U siedmich pacientov t. j.
54 %, bola zaznamenana korondrna AS choroba bez hemo-
dynamicky vyznamnej obstrukcie, t. j. 1 - 50 %.

Charakteristika suboru pacientov na zaklade pridru-
Zenych ochoreni a faktorov zvySujucich kardiovaskularne
riziko. V 12-tich pripadoch, t. j. 85 % sa vyskytovala ako
rizikovy faktor hypertenzia. Desat pacientov (71 %) bolo
diagnostikovanych, pripadne uz aj v predchorobi lie¢enych
na dyslipoproteinémiu. Na podobnej trovni sa objavovali
z rizikovych faktorov nikotinizmus (64 %) a obezita (57 %).
Dvaja pacienti uz boli po prekonanej CMP ¢i TIA, t. j. 15 %.
Vsetci analyzovani pacienti mali obezitu na trovni lahkej
obezity (BMI 30 - 34 kg/m?).

Charakteristika suboru pacientov na zaklade CMR.
Z nasho stboru pacientov s MINOCA boli CMR vySetreni



12-ti pacienti. Jeden pacient bol definovany ako MINOCA na
zéklade IVUS. Vietci pacienti podla CMR splnali kritérium
LGE lokalizované v subendokardialnej oblasti s transmu-
ralitou od 25 - 100 %. Analyzou charakteru ischémie sme
definovali tri skupiny (obrazok 2): 1. solitarne lozisko (obra-
zok 3), 2. multifokdlna ischémia v rozdielnych korondrnych
povodiach (obrazok 4), 3. zéna ischémie v povodi jednej
koronarnej artérie (obrazok 5). Solitarne lozisko sme sledovali
u troch pacientov (25 %). Multifokalnu ischémiu presahujiucu
povodie jednej koronarnej artérie sme popisovali u dvoch
pacientov (17 %). Skupinu so zénou ischémie v jednom koro-
narnom povodi tvorilo sedem pacientov, t. j. 58 % z daného
suboru. Echokardiograficky sme vyhodnotili priemernt EF
LK 54 % v skupine MINOCA a EF IK vyhodnotena mag-
netickou rezonanciou bola priemerne 61 %. Meraniami DSI
Q mass (obrazok 6) sme vyhodnotili priemerne 4 % zénu
ischémie z celkovej masy myokardu v skupine so solitdrnym
loziskom. V skupine s multifokdlnym typom ischémie bol
rozsah jazvy priemerne 10 %. Ischémia v jednom povodi
dosahovala 7,8 %. Zaujimavym zistenim je, ze vac¢$ina lozisk
ischémie, az 77 % na LGE zobrazeni, mala transmuralitu nad
50 % a az 54 % pripadov mala transmuralitu myokardialneho
poskodenia 75 - 100 %. U 43 % pacientov sme sledovali
patologickd elevaciu T1 relaxa¢nych ¢asov nad 1 300 ms
ako korelat myokardialnej patolégie. V 83 % bol korelat
elevovaného T1 relaxa¢ného ¢asu s LGE s transmuralitov nad
75 %, ¢o by sveddilo pre ischemicku patologicku prestavbu
myokardu. Redukovany globalny longitudinalny strain sme
sledovali v skupine 36 % pacientov. Komplexnou analyzou
charakteru, rozsahu jazvy, klinického a EKG obrazu sme
definovali najpravdepodobnejsiu etioldgiu ischémie. CMR
obraz multifokalnej ischémie a solitdrne loziska mali vSetky
koronarograficky negativny nalez, preto najpravdepodob-
nej$iu etioldgiu ischémie vyhodnocujeme ako emboliza¢nt
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m ischémia v povodi 1 koronarnej artérie
m solitarne lozisko
multifokalna ischémia

Obrazok 2 Percentudlne vyhodnotenie pacientov podla charak-
teristiky jazvy magnetickou rezonanciou

(obrazok 7). Zo vsetkych pacientov s MINOCA to bolo
38 % pacientov. Skupina pacientov s ischémiou v jednom
povodi je znacne heterogénnejsia. U troch pacientov sme
odsledovali jasny angiograficky korelat charakteru hrani¢nej
korondrnej 1ézie korelujucej s oblastou ischémie, Cize etio-
loégiu suponujeme ateroskleroticki. Pripoc¢itanim jedného
pacienta s IVUS definovanou aterosklerotickou etioldgiou
MINOCA tvori IM 1. typu 31 % z celkového poctu pacientov
s MINOCA. Koronarograficky nélez u $tyroch pacientov (t. j.
31 %) bol 1x uplne negativny, 3x stendzy do 30 %, preto
jednozna¢nu etioldgiu vyhodnotit nedokdzeme. Do uvahy
prichadza ateroskleroticka, emboliza¢nd, ale aj vazospasticka
pri¢ina. Limitaciu vnimame v neaplikovani intravaskuldrnej

Obrazok 3 Obraz solitarneho ischemického loZiska distalnej tretiny spodnej steny na magnetickej rezonancii. Vzostup signalu na
LGE-PSIR (neskoré vysycovanie technikou phase sensitive inversion recovery) takmer transmuralne (zéna ischémie oznacena zelenymi

$ipkami 2)
(Zdroj: s ldskavym dovolenim Jessenius — diagnostické centrum a. s.)
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Obrazok 4 Obraz multifokalnej ischémie v rozdielnych koronarnych povodiach v obraze magnetickej rezonancie. Vzostup signalu
na LGE-PSIR (neskoré vysycovanie technikou phase sensitive inversion recovery) subendokardialne (zony ischémie oznacené zelenymi
$ipkami)

(Zdroj: s laskavym dovolenim Jessenius — diagnostické centrum a. s.).

Y

Obrazok 5 Obraz transmuralnej ischémie v povodi 1 korondrnej artérie na magnetickej rezonancii. Vzostup signalu na LGE-PSIR
(neskoré vysycovanie technikou phase sensitive inversion recovery) subendokardialne v povodi pravej koronarnej artérie (oznacené
cervenymi kruhmi)

(Zdroj: s liskavym dovolenim Jessenius — diagnostické centrum a. s.)
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Snapshot of series S47 (s4p1)

diagnostiky v akutnom §tddiu ochorenia. Kedze priemerny
¢as od infarktu po realizaciu CMR vySetrenia bol 33 dni
(4 - 165 dni), navrat k intravaskuldrnemu zobrazeniu sme
uz aj vzhladom na dobry stav pacientov nezvazovali. Mozeme
len konstatovat, Ze tito problematiku treba dalej skimat,
kedZe nesie mnozstvo informdcii.

Terapeuticky manazment v nasom sibore. Nasim
pacientom sme v 93 % podavali inhibitor angiotenzin kon-
vertujuceho enzymu/sartan (ACEi/ARBs). Rovnako 93 %
pacientov malo v terapii statin, 78 % betablokdtor. Dualnu
antiagrega¢nu terapiu (DAPT) sme ponechali v 57 %, kyse-
linu acetylsalycilovi (ASA) v 14 % a 21 % odislo s antikoa-
gula¢nou terapiou. Podla doposial publikovanych, i ked len
observac¢nych $tudif, moézeme byt spokojni s vysokym per-
centom terapie ovplyviujicej mortalitu pacientov ako statiny
a ACEi/ARBs. Nami podévand antitromboticka terapia vsak
zjavne nekoreluje so suponovanym mechanizmom ischémie.
Uvedomujeme si nase limity cielenia lie¢by. Pri¢inu vidime
v doposial nepresnych diagnostickych postupoch a dizke
celého diagnostického procesu.

Analyza doplnkovych vySetreni (transezofagedlna
echokardiografia, hematologické vysetrenie, EKG Holter).
Vyraznym limitom realizovania jednotlivych doplnkovych
vysetreni bola zla dostupnost vysetreni v ¢ase COVID
pandémie a neochota pacientov navitevovat zdravotnicke
zariadenia v danom obdobi. Z piatich pacientov s jed-
nozna¢nym emboliza¢nym charakterom vsetci absolvovali
dlhodobé EKG Holter monitorovanie, hematologické vyset-
renie a pri negativnom vysledku nasledne transezofagealne
vy$etrenie. V jednom pripade u pacienta s kombinaciou
TIA a MINOCA pri negativhom vysledku vyssie uvedenych
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Segmentation method Full Width Half Maximum | Transmurality threshold 50 %
DSI Hyper-enhancement threshold 6  DSI Intermediate SI threshold -
Phase: 1 Volume Mass Myo Infarct size

Myocardium 122.56 ml 128.69 g

Infarct Size 991 ml 1041g 8.09%

- Hyper-enhancement 991 ml 1041g 8.09% 100.00 %

- Hypo-enhancement 0.00 ml 0.00g 0.00 % 0.00 %

Intermediate enhancement  0.00 ml 0.00g 0.00 %

High transmural extent 0.00 ml 0.00 g

Obrazok 6 Technika MR (magnetickej rezonancie) hodnotenia jazvy metédou
DSI Q mass so Statistickou analyzou FWHM (full width half maximum) u rovna-
kého pacienta s multifokalnymi zénami ischémie v rozdielnych povodiach. Endo
a epikardialne kontdry s upravené manualne v kratkej osi. Vytvorenie kontur
epikardu zelenou farbou a kontiir endokardu ¢ervenou farbou. Stanoveny je kon-
trolny region zaujmu tzv. ROI (z angl. region of interest) v zdravom myokarde.
Verifikuje sa prah signalu a segmentacia DSI (neskora intenzita signalu). Percento
velkosti jazvy je vypocitané automaticky programom DSI Qmass pouzZitim §tatis-
tickej metody FWHM. Masa jazvy bola vypocitana multiplikaciou percenta jazvy
a celkovej masy LK v enddiastole

(Zdroj: s laskavym dovolenim MRI IZD Trnava + QMass® 8.1 User Manual 6.11.2018)

vy$etreni sme realizovali implantaciu sluckového rekordéru
Confirm Xr MRL

Diskusia

MINOCA je vyrazne heterogénnou skupinou etiopatolo-
gickych mechanizmov ischémie. Zakladom je dokaz myokar-
dialneho poskodenia, t. j. elevacie vysokospecifického tropo-
ninu s klinickymi priznakmi myokardialnej ischémie, ale bez
potvrdenia obstrukcie koronarnych artérii a bez klinicky
zjavnych inych pri¢in. V porovnani s literatirou sme v nasom
subore zachytili len velmi malé mnoZstvo pacientov
s MINOCA (1,2 %). Pri¢inu predpokladame v nedostato¢ne
etablovanej diagnéze MINOCA v beznej klinickej praxi.
Castokrat su pacienti aj so zjavne splnenymi kritériami in-
farktu myokardu demitovani s ne$pecifickou diagnézou aj
terapiou. Touto $tidiou reflektujeme kazdodennd prax a uska-
lia diagnostiky vo védcsine invazivistickych pracovisk. Presné
stanovenie ischemického mechanizmu MINOCA si vyzaduje
stibor medziodborovych technik, vratane intravaskularneho
zobrazovania (optickd koherentna tomografia, IVUS), CMR
a vySetrenia vazomotorickej funkcie. Ich pouzitie je limito-
vané technickou, finan¢nou a ¢asovou narocnostou, ndlozou
kontrastu, ako aj dostupnostou. Vyssia prevalencia MINOCA
v subore Zien v priemernom veku 61 rokov pod obrazom
NSTEMYI, ale s niz§im rizikovym profilom, priblizne kopiru-
je v nasom stbore literarne daje, okrem veku, ktory litera-
tara udava v priemere 55 rokov. Analyzou CMR technik
tkaninovej charakteristiky (T1, T2 relaxa¢nych ¢asov, T1/T2
mapping, LGE, EGE) sme diagnostikovali jednoznac¢ne ische-
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mickd etioloégiu - teda pravy MINOCA u 31 % pacientov
z celkového mnozstva vysetrovanych pacientov. Castou pri-
¢inou stavov so suspekciou na MINOCA nebol IM, ale
podla CMR fokalny edém v teréne myokarditidy (38 %),
kardiomyopatia (8 %) a Takotsubo (3 %). Spdtnou analyzou
stuboru pacientov s negativnym CMR vySetrenim sme pri
dokumentovanej sekundarnej pric¢ine (hypotenzia, hyperten-
zia, tachykardia) vyhodnotili ako IM 2. typu. Analyzou
charakteru jazvy sme identifikovali tri skupiny: solitdrne
lozisko, multifokalna ischémia v rozdielnych koronarnych
povodiach, zona ischémie v povodi jednej koronarnej artérie.
Solitarne lozisko sme sledovali u troch pacientov (25 %).
Multifokalnu ischémiu presahujicu povodie jednej koronar-
nej artérie sme popisovali u dvoch pacientov (17 %). Skupi-
nu so zénou ischémie v jednom koronarnom povodi tvorilo
sedem pacientov, t. j. 58 % z daného suboru. Meraniami DSI
Q mass sme vyhodnotili rozsah jazvy v pomere k zdravému
myokardu. V skupine so solitdrnym loziskom bol rozsah
jazvy priemerne 4 % z celkovej masy myokardu. V skupine
s multifokalnym typom ischémie bol rozsah jazvy priemerne
10 %. Rozsah jazvy v skupine s ischémiou v jednom povodi
dosahoval 7,8 %. Zo stiboru MINOCA sme podrobnym
rozborom diagnostikovali vysoko pravdepodobne ateroskle-
rotickd etiolégiu MINOCA u troch pacientov (31 %), zjavne
emboliza¢ny charakter ischémie u piatich pacientov (38 %),
ale u 31 % pacientov nebolo mozné mechanizmus ischémie
jasne diferencovat (obrazok 7). Dalsie invazivne vySetrovanie
v zmysle intravaskuldrnej diagnostiky u pacientov s atero-
sklerotickou etioldgiou ischémie sme uz vzhladom na ¢asovy
odstup od prihody a stabilizovany stav pacientov nerealizo-
vali. Piati pacienti s definovanou emboliza¢nou pri¢inou
MINOCA tvorili velmi zaujimava skupinu. Doplnkovymi
vySetreniami sme odhalili réznorody protrombogénny po-
tencidl. U jedného pacienta arytmologicky (novodokumen-
tovana fibrildcia predsieni), 1x antifosfolipidovy syndrém, 1x

W embolizacia

B nejasna etiolégia
ateroskleréza

Obrazok 7 Percentualne rozloZenie najpravdepodobnejsej etio-
logie ischémie u pacientov s MINOCA
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foramen ovale apertum s multisystémovymi paradoxnymi
embolizdciami (MINOCA, multifokalne loZiskd ischémie moz-
gu) pri negativnom dlhodobom EKG monitoringu. Jedenkrat
sme $tandardnymi vySetreniami (hematologické vySetrenie,
TEE, sedemdnovy EKG Holter) pric¢inu nenasli, preto bol
u pacienta implantovany sluckovy rekordér Confirm Xr MRI
s v¢asnym odhalenim paroxyzmov fibrildcie predsieni uz
v 1. mesiaci od implantacie. Jeden pacient uz dalsiu diagnos-
tiku odmietol absolvovat. Skupine $tyroch pacientov, v ktorej
sme analyzou doposial realizovanych vySetreni nedokazali
jasne stanovit pri¢inu, sme ponukli rekoronarografiu s planom
prehodnotenia intravaskuldrnej patologie s naslednym pro-
vokaénym testom acetylcholinom, ktoré pacienti pre klinicky
dobry status a Covid situdciu odmietli. Limitom nasho su-
boru vnimame technickd nedostupnost intravaskuldrneho
zobrazenia ad hoc v ¢ase prihody, ktory by bol napomocny
k rozliSeniu aterosklerotickej a embolizancej etiologie pri
CMR nejednoznac¢nych nalezov, nedostupnost vysetreni va-
zomotorickej dysfunkcie acetylcholinom v roku sledovania
a invazivnych vySetreni koronarnej prietokovej rezervy. Dlhy
¢as od SKG po CMR vysetrenie rovnako limitoval vytaznost
vySetrenia. Pandémia COVID-19 a strach pacientov z ne-
mocni¢ného prostredia nedovolil dokon¢it diagnostiku
u vsetkych pacientov v zmysle doplnujtcich ambulantnych
vySetreni, ¢o bolo mimo nasich mozZnosti. Avsak prave tato
analyza a definovanie si nasich limitov viedli k sérii nasled-
nych krokov, ktoré vnimame ako kli¢ové v rieSeni pacientov
s tymto ochorenim do buducnosti. Za podstatné povazujeme
zvySovanie povedomia o danom ochoreni, vypracovanie
$tandardizovaného diagnostického algoritmu vratane vyssie-
ho vyuzivania vySetreni funkénej vyznamnosti hrani¢nych
1ézii, intrakorondrneho zobrazovania, pravidelného vyuzivania
MR vysetrenia srdca v akiatnejsom rezime a dodiagnostiko-
vanie pripadnych emboliza¢nych pric¢in komplexnym vyhod-
notenim doplnkovych vy$etreni. Diagnosticky algoritmus sme
rozdelili podla EKG prezentacie na STEMI (obrazok 8)
a NSTEMI. Pacient prichddzajuci na nase pracovisko s EKG
a klinickou prezenticiou STEMI je podla platnych odporu-
¢ani pre STEMI okamzite prevezny na intervencnu salu za
ucelom koronarografického zobrazenia. V pripade, Ze koro-
narograficky sa nendjdu hemodynamicky vyznamné stenozy,
pristupujeme k ventrikulografii za u¢elom posudenia porich
kinetiky, ¢i odhalenia Takotsubo. KedZe v tomto kroku je
diagnéza IM spochybnena, dolezita tlohu v diagnostickom
pristupe prebera laboratérna diagnostika, ktora ma za tlohu
potvrdit, pripadne vylucit myokardidlne poskodenie a odha-
lit mozné sekundarne priciny. Echokardiografické vysetrenie
posudi charakter poruch kinetiky a ad hoc mdze vyhodnotit
napriklad Takotsubo obraz, znaky tlakového a objemového
pretazenia pravostrannych srdcovych oddielov v pripade
embolizacie do arterie pulmonalis, ¢i vyslovit suspekciu na
disekciu aorty. Podla echokardiografickych nélezov a suspek-
cii v diagnostickom procese zvazujeme CT pulmo angiogra-
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Obrazok 8 Diagnosticky postup u pacientov so STEMI prezentaciou, bez verifikacie obstrukcie koronarnych artérii

STEMI - infarkt myokardu s elevaciami ST segmentu, SKG - selektivna koronarografia, ECHO - echokardiografia, LAB - laboratérne vysetrenia, CT
- pocitacova tomografia, CMR - magneticka rezonancia srdca, etiol. - etiol6gia, KMP - kardiomyopatia, NEGAT - negativny nélez, OCT - opticka
koherentna tomografia, IVUS - intravaskularny ultrazvuk, MR + CFR - magneticka rezonancia + koronarna prietokova rezerva, TEE - transezofagealna
echokardiografia, Hematol. — hematologické, ACH - acetylcholinovy provokacny test

fiu/CT aortografiu za tucelom patrania po moznych TP-NO-
CA. Az po tomto zhodnoteni mozno stanovit diagnézu
suspektny MINOCA. Zdmerne zvyrazinujeme slovo ,,suspekt-
ny’, pretoze az vy$etrenie magnetickou rezonanciou a uni-
katna kombindcia tkanivovo $pecifickych technik dokaze
hodnoverne rozlidit ischemicka pri¢inu, myokarditidu ¢i
kardiomyopatiu a odhalit aj relativne malé zény ischémie.
V pripade definovania ischemického loZiska v povodi kon-
krétnej korondrnej artérie sa otvara uvaha o rekoronarogra-
fii na zvazenie intravaskuldrneho zobrazenia aj s Gvahou
o teste acetylcholinom pri negativnom intrakorondrnom
zobrazeni. Toto rozhodnutie je vSak nevyhnutné precizne
individualizovat. Diferencidlna diagnostika emboliza¢ného
potencialu je planovana v odporucaniach na ambulantné
zhodnotenie. Patri k nej hematologické vysetrenie, minimal-
ne sedemdnovy EKG Holter, transezofagealne echokardio-
grafické vysetrenie, v indikovanych pripadoch implantacia
sluskového rekordéra. Podla klinickych tazkosti, CMR obra-
zu s vysokou suspekciou na vazospasticku ¢i mikrovaskuldr-
nu etioldgiu, pripadne nejednozna¢ného CMR nalezu planu-
jeme do diagnostického procesu v budidcnosti zaradit
z invazivnych vySetreni acetylcholinovy test a vy$etrenie

koronarnej prietokovej rezervy. V sucasnosti mame dostupné
vySetrenie koronarnej prietokovej rezervy len pomocou CMR.
Druht skupinu pacientov tvoria pacienti uz s dokdzanym
infarktom myokardu charakteru NSTEMI, ktori st prijimani
na nase pracovisko za u¢elom koronarografického vysetrenia.
V pripade, ze danym vySetrenim nepotvrdime hemodyna-
micky vyznamnu stenoézu, avsak podla EKG a ECHO zmien
suponujeme jedno riecisko, mdézeme ad hoc pristdpit na
intravaskuldrne zobrazenie k identifikacii skytych AS zmien,
pripadne SCAD. V ostatnych pripadoch rovnako dopliujeme
CMR vysetrenie a podla vysledku smerujeme na doplnkové
vySetrenia v rovnakom rezime ako v skupine so suspektnym
STEMLI. Terapeuticky, kedze nemame este pristup k vysledkom
randomizovanych $tadii, sa opierame len o observacni SWE-
DEHEART $tudiu a odporucania ESC pre NSTEMI z roku
2018. Kazdy pacient s diagnézou MINOCA odchadza s te-
rapiou statinu a ACEi/ARBs. Volbu antikoagulac¢nej, sélo ¢i
dudlnej antiaagregacnej terapie smerujeme podla vysledkov
komplexnej diagnostiky a najpravdepodobnejsieho mecha-
nizmu ischémie. V neposlednom rade musime spomenut
zavedenie registra MINOCA na naSom pracovisku ako na-
stroja dal$ieho vedeckého skumania danej problematiky

129



Cardiology Lett. 2022;31(2):120-130

a snahy zosuladit technické poziadavky na komplexnut diag-
nostiku aj s COVADIS komunitou.

Zaver

MINOCA je fascinujica heterogénna skupina etiopato-
genetickych mechanizmov ischémie. Takmer S$tvorndsobne
vyssie riziko Gmrtia oproti zdravej populacii, 9,4 % velkych
odvratitelnych kardiovaskularnych prihod st argumentom pre
snahu o ¢o najpreciznejsie vySetrenie najpravdepodobnejsej
pric¢iny ischémie.

Aj v tejto $tadii sme mohli byt svedkami umrtia na CMP
u pacienta s diagnézou MINOCA, pred realiziciou CMR,
recidivujucej anginy pektoris s naslednym potvrdenim ate-
rosklerotickej etiologie MINOCA pomocou IVUS, srdcového
zlyhéavania s redukovanou EF LK po prekonani emboliza¢nej
etiologie MINOCA. Verime, Ze vedenim dalsieho registra
pacientov, doslednej aplikacii $tandardizovaného postupu
a preciznej MR diagnostiky budeme vediet byt nasim pa-
cientom napomocni adekvatnou individualizovanou liecbou,
ktora bude viest k naslednej redukcii odvratitelnych kardio-
vaskularnych epizéd a mortality.
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