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Dilata¢ni kardiomyopatie u dobrmant

Souhrn

Dilata¢ni kardiomyopatie, ve zkratce DCM, je jednim znejcastéjSich srdecnich
onemocnéni pst. Plemeno, které je timto onemocnénim nejvice zatiZzeno, je pravé dobrman.
Jedna se o onemocnéni srde¢niho svalu, které se zhorSuje s vékem a ma vysokou miru mortality.
V prib¢hu onemocnéni dochdzi k nahrazovani kontraktilni svaloviny srdce tukovou nebo
kolagenni tkani. To ma za nasledek zhorSenou stazlivost srdce, kterd vede az k projevim
méstnavého srdecniho selhani, arytmiim a nahlé smrti. Z morfologického hlediska je celkové
srdce zvétSené, srdeni komory jsou dilatované a sténa komor ztencenda. Primarni diagnostika
spociva ve vypozorovani klinickych ptiznak majitelem, ¢i zachyt srde¢niho Selestu pii bézném
preventivnim vySetfeni. Mezi zékladni diagnostické metody odhalujici i rané znamky DCM
patii echokardiografie a 24hodinové Holterovo monitorovani EKG. U jedince s potvrzenym
DCM se zahajuje terapie, ktera prodluzuje dobu preziti a zlepsuje kvalitu Zivota.

U dobrmanti byla prokazédna autozomalné¢ dominantni dédi¢nost ptenosu DCM, kdy
dochazi ke genovym mutacim. To je diivodem, pro¢ se u chovnych jedincii klade velky daraz
na pravidelna preventivni vySetieni, ktera odhali DCM jiz v rané fazi. To umoznuje v€asné

vyfazeni téchto jedincii z chovu a minimalizuje se tak Siteni DCM do dalSich generaci.

Kli¢ova slova: DCM, echokardiografie, srde¢ni komora, dédi¢na predispozice, srdecni selhani,

dobrman, genova mutace



Dilated cardiomyopathy in Doberman Pinschers

Summary

Dilated cardiomyopathy, abbreviated as DCM, is one of the most common heart
diseases in dogs. The breed most affected by this disease is the Doberman Pinscher. It is
a disease of the heart muscle that progresses with age and has a high mortality rate. During the
course of the disease, the contractile muscle of the heart is replaced by fatty or collagenous
tissue. This results in impaired cardiac contractility leading to manifestations of congestive
heart failure, arrhythmias and sudden death. Morphologically, the heart is generally enlarged,
the ventricles are dilated and the wall is thinned. The primary diagnosis is based on the owner's
recognition of clinical signs or detection of a heart murmur during routine preventive
examination. Basic diagnostic methods detecting even early signs of DCM include
echocardiography and 24-hour Holter ECG monitoring. In an individual with confirmed DCM,
therapy is initiated to prolong survival and improve quality of life. Autosomal dominant
inheritance of DCM transmission has been demonstrated in Dobermans, where gene mutations
occur. This is the reason why regular preventive testing is emphasised in breeding dogs to detect
DCM at an early stage. This allows for the early removal of these animals from the breeding

stock and prevents the spread of DCM to the next generation.

Keywords: DCM, echocardiography, ventriculus, heart failure, hereditary predisposition,

Doberman Pinscher, gene mutation
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1 Uvod

Dobrman je uméle vySlechténé plemeno zdruhé poloviny 19. stoleti pivodem
z Némecka. Jako jedno z mala plemen nese jméno podle svého Slechtitele, kterym byl K. F. L.
Dobermann (Dobermann Verein). Nejpravdépodobnéji se jednd o kiiZence rotvajlera,
némeckého pince, staronémeckého ovcédka, vymarského ohate, greyhounda a némeckého
kratkosrstého ohate. Diky svym vynikajicim vlastnostem je dobrman populéarni po celém svéte
(Lupeckova, 2006). Na druhou stranu je jednim z plemen pst, kterd ¢asto umiraji predcasné
kvtili zavaznym onemocnénim. Napiiklad na Wobbleriiv syndrom, von Willebrandovu chorobu
a vrozena onemocnéni srdce, mezi kterd se fadi i dilata¢ni kardiomyopatie (DCM) (Gough et
al. 2018).

Dilatacni kardiomyopatie je po myxomatoézni degeneraci mitralni chlopné druhym
nejcastéjSim onemocnénim srdce pst (Summerfield et al. 2012). Postihuje piredevsim velka
a obfi plemena, zejména dobrmany. Dle poslednich studii se prevalence DCM u dobrmant
zvysuje s vékem a onemocnéni se projevi zhruba u 58,8 % Cistokrevnych jedincti pochazejicich
z Evropy (Wess et al. 2017). Mezi dalsi Casto postizend plemena patii novofundlandsky pes,
némecky boxer, portugalsky vodni pes, némecka doga a irsky vlkodav (Dukes-McEwan et al.
2003).

Dilatacni kardiomyopatie u dobrmani je dédicné, pomalu progradujici onemocnéni
srdecniho svalu, kdy dochazi ke ztenceni srdecni stény, dilataci levé komory a celkovému
zvétseni srdce (Wess et al. 2010d). Takto zménéné srdce ma zhorSenou kontraktilitu a pti
systole nedokaze vyprazdnit cely objem srdecni komory. Praveé sniZzena stazlivost je zpiisobena
bud’ ztencenim a zvIinénim svalovych vlaken myokardu, nebo jejich Uplnou degeneraci
a nahrazenim tukovou a kolagenni tkani (Meurs et al. 2012). U dobrmanii popisujeme tii faze
progrese DCM (Wess et al. 2017).

V prvni fazi se u psa nevyskytuji zZadné klinické ptiznaky a ani srdce pii vySetfeni
nevykazuje zadné abnormality. Piredpoklada se, ze dobrmani v tomto stddiu jsou zatizeni
genetickymi mutacemi, které poskozuji myokard pouze na bunécné urovni (Kliiser et al. 2018).

Druhou fazi, tzv. okultni, jiz charakterizuji morfologické a elektrické zmény srdce, ale
stale pifi absenci klinickych pfiznaki. V téchto ranych stadiich je onemocnéni nejcastéji
detekovano pomoci Holterova 24hodinového EKG, které dokaze zachytit pred¢asné komorové
komplexy (Wess et al. 2010c). Dal§i moznosti diagnostiky je echokardiogram, na kterém je
viditelna systolicka dysfunkce a dilatace komor (Wess et al. 2010b). Onemocnéni Ize zjistit také
rozborem krve na specifické srdecni biomarkery (Taggart et al. 2017). Okultni stddium muize
trvat i nékolik let, az do té doby, nez se projevi klinické pfiznaky nebo pes nahle uhyne (Kliiser
et al. 2016).

V posledni fazi, tzv. zjevné, se projevuji pfiznaky méstnavého srde¢niho selhéni.
Zakladnimi symptomy jsou zrychlené dychéni, kasel, neochota k pohybu, tachykardie, zvétSeni
bficha, synkopa az nahla smrt (Wess et al. 2010c).

Dilata¢ni kardiomyopatii neni mozné vylécit, ale snahou je, zpomalit progresi
onemocnéni a prodlouzit délku Zivota. Terapie v okultni fazi slouzi pouze k oddaleni klinickych
ptiznakt. Pfi zjevné fazi je cilem zmirnit zndmky méstnavého srde¢niho selhani a tim zlepsit
kvalitu zivota (Plumb 2011).



Piesny ditvod, pro¢ se u dobrmant vyviji DCM, neni zndm. Je prokazéano, Ze genetické
faktory hraji vyznamnou roli a dochézi k zdvaznym genovym mutacim (Sosa et al. 2016). Dalsi
pfi¢inou mize byt Spatna vyziva, predevsim deficit taurinu a L-karnitinu v potravé (Smith et al.
2022), infek¢éni onemocnéni, nizka funkce $titné zl1azy ¢i poziti nékterych 1€k a toxint (Petric
et al. 2002).

Piimé prevence proti tomuto smrtelnému onemocnéni neexistuje. DileZzité je, zaméfit se
na odhaleni DCM v co nejranéj$im stadiu, a v€as nasadit G¢innou terapii (Summerfield et al.
2012). Proto se doporucuje po dosazeni tifi let véku dobrmana kazdorocni vySetfeni
u specializovaného kardiologa (Wess et al. 2017). U chovnych jedincti v Ceské republice ale
neni vzdy pfed pldnovanym krytim toto vySetfeni povinné, tak jak tomu je napiiklad
v sousednim Némecku (Dobermann Verein).



2 Cil prace

Hlavnim cilem bakalaiské prace bylo na zaklad€ literarni reSerSe pfiblizit Ctenafim
Dil¢im cilem bylo popsat samotné plemeno, jeho historii a specifika chovu. Dale se zaméfit na
popis srdce po anatomické a histologické strance, na srdec¢ni elektrofyziologii
a samotny proces srde¢niho stahu.

Nejveétsi cast prace byla vénovana hlavnim symptomiim, zpisoblim diagnostiky,
moznostem 1é¢by a pricindm vzniku dilata¢ni kardiomyopatie u dobrmanti. Dil¢im cilem bylo
shrnout moznosti genetického testovani a zachyceni preklinické faze kardiomyopatie, ktera je
velmi dulezita predevsim u chovnych jedinct.
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3 Literarni reSerse

3.1 Dobrman

Dobrman celosvétove patii mezi velice znama a popularni plemena psti. Toho dosahl
svym elegantnim vzhledem, obrovskou pfizptisobivosti a pratelskou povahou (Smrckova et al.
2003). V mnoha svétovych Zebficcich se fadi mezi deset nejchytiejSich a nejinteligentnéjSich
plemen psu.

3.1.1 Historie a specifika plemene

Dobrman byl uméle vyslechtén vybér¢im dani panem Karlem Friedrichem Louisem
Dobermannem ve druhé poloviné 19. stoleti (Lupeckova 2006) v némeckém meésté Apolda
(Smrckova et al. 2003). Jeho cilem bylo vySlechtit obranatfského psa, ktery bude silny, atleticky
a loajalni ke svému panovi. Vznikl kiizenim rotvajlera, némeckého pince, manchesterského
teriéra, némecké dogy, vymarského ohate, némeckého kratkosrstého ohate, staronémeckého
ovcéaka a greyhounda (FCI 2015). Staronémecky ovcak, ktery jako plemeno v dnesni dobg jiz
neexistuje, prispél robustnosti, fyzickou zdatnosti a duSevni inteligenci, némecky pin¢ ptidal
teriérsky temperament a rychlou reakéni dobu. Vymarsky ohat dal dobrmanovi jeho lovecké,
aportovaci a ¢ichové schopnosti. Toto plemeno je v dnesni dob¢ také zatizeno DCM, ale ne
v takové mife jako dobrman. Velkou ¢ast dobrman nese po rotvajlerovi, a to predevsim své
zbarveni, mohutnost, state¢nost a spolehlivou hlidaci schopnost. Pozd¢ji byl dobrman kiizen
i s greyhoundem, ktery dal dobrmanovi rychlost, vytrvalost a ziskal elegantni a krasné
aerodynamicky vzhled. VSechna tato plemena pfispéla k vyjimecné vSestrannosti dobrmana
(Dobermann Verein).

Jako oficialni plemeno byl dobrman uznan FCI 14.2.1994. Je zatazen do skupiny ¢islo 2:
Pinc¢ové a kniraci, molossoidni plemena a Svycarsti honacti psi, sekce 2.1: Pin¢ové a kniraci
s pracovni zkouskou. Celkovée se jedna o stfedné velkého psa, silné a svalnaté kostry s elegantni
linii téla. Mezi standardni barevné razy patii ¢erna a hnédé s palenim (FCI 2015). Existuji ale
dalsi barevné varianty, jako je modré zbarveni, isabella, nebo €isté bilé zbarveni. Ta ale nejsou
v Ceské republice uznana a oficialng jsou chovana napf. v USA. Velkou otazkou u tohoto
plemene je kupirovani usi a ocasti. V Ceské republice je kupirovani usi zakdzano od 1.7.1993
zakonem ¢. 246/1992 Sb., na ochranu zvifat proti tyrani. Je zakdzédna i propagace a predvadéni
kupirovanych zvifat na vetfejnych akcich. Kupirovani ocasu neni ze zakona zakézano, ale psi
narozeni 1.9.2016 a pozdéji, pii zatfazeni do chovu, musi mit ocas nechany pfirozené délky.
Povahové je dobrman velice ptatelsky, inteligentni a temperamentni pes, velmi oddany svému
panovi a rodin€. Pravy zastupce tohoto plemene ma skvé€lé pracovni schopnosti, je neohrozeny,
sebevédomy a ve svém jednani vzdy odvéazny a tvrdy (FCI 2015). O tom také sveédci fakt, ze
dobrman byl jmenovan oficidlnim valeénym plemenem pro americkou ndmoini péchotu a na
pfipomenuti jejich state¢nosti pii osvobozovani Guamu v roce 1944, byla postavena socha
leziciho dobrmana s ndzvem “Vzdy vérny” (Ostrander et al. 2012). V dneSni dob¢ je dobrman
vyuzivéan predevsim jako skvély rodinny a sportovni spolecnik, pes sluzebni ¢i hlida¢ objekta.
Muzeme se s nim setkat na soutézich ve sportovni kynologii, canicrossu, agility, obedience,
dogdancingu ¢i noseworku (Smrckova et al. 2003). Pro svou eleganci se neztrati ani ve
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vystavnim kruhu. To dokazuje fakt, Ze na Crufts 2023 dobrman ziskal ocenéni vitéz skupiny
(BIG).

3.1.2 Zdravotni problematika

Dobrmanovu skvélou povahu lehce zastifiuji jeho Casté zdravotni problémy. Tim
2007). Mezi dalsi onemocnéni, kterymi je dobrman zatiZen, patii dédi¢né podminéna dysplazie
kycelnich a loketnich kloubti, hypotyredza, spondylogenni cervikalni myelopatie neboli
Wobbleriv syndrom, Von Willebrandova choroba, mnohocetné ocni vady, distalni
polyneuropatie neboli nemoc tanciciho dobrmana, head bobbing syndrome, alopecie
u barevnych dobrmant ¢i flank sucking (Gough et al. 2018). Na von Willebrandovu chorobu je
dostupny geneticky test. Ten odhali postizené jedince, ale i pfenasece této poruchy krevni
srazlivosti. Stejné tomu je i u testu na degenerativni myelopatii. Déale je mozné nechat psa
testovat na dédi¢né o¢ni vady, mezi které patii progresivni retinalni atrofie (PRA) a katarakta
(Genomia). Zachovani embryonélniho cévniho ziveni Cocky a sklivce (PHTVL/PHPV) se
odhali klinickym vySetfenim u oftalmologa. Nejvice hlidanou dédicné podminénou nemoci
u vétSiny velkych plemen psii je dysplazie kycelnich a loketnich kloubti (Ostrander et al. 2012).
Jedna se o velmi Castou vyvojovou vadu s nékolika stupni zdvaznosti, ktera se diagnostikuje
pomoci RTG snimka. Ty jsou provadény v sedaci nejdiive po dosazeni jednoho roku véku
jedince (Dobrman klub Ceské republiky).

3.1.3 Chov dobrmanu

Podminky chovnosti se v riiznych statech lisi. V Ceské republice existuji dva kluby, které
plemeno dobrman zastituji. Jedna se o Dobrman klub Ceské republiky a Moravskoslezsky
dobrman klub. I u kazdého z téchto klubii jsou podminky uchovnéni jedince lehce odlisné, ale
ani u jednoho z klubli neni pro zafazeni do chovu povinné vySetfeni srdce. Pes musi ziskat
vystavni ocenéni z vystavy a Uspésné absolvovat bonitaci. Co se zdravotniho hlediska tyce, je
povinné pouze vyhodnoceni rentgenologického vySetfeni na dysplazii kycelnich kloubt
(Dobrman klub Ceské republiky). Od roku 2018 dle zapisniho fadu Moravskoslezského
dobrman klubu, Ize v zdkladnim chovu chovat pouze na jedincich bez vSestranné zkousky
prvniho stupné podle narodniho nebo mezindrodniho zkuSebniho fadu za predpokladu, Ze oba
rodi¢e maji aktudlni echokardiografické vySetieni srdce bez patologického nalezu, provedené
maximalné 1 rok pted krytim. Pro ostatni psy a feny zatfazené do chovu se vySetfeni srdce na
dédi¢nou kardiomyopatii pouze doporucuje (Moravskoslezsky doberman klub). Takze Cetnost
vySetieni zavisi na zodpoveédnosti chovatele. Je ale nepsanou povinnosti mit chovnou fenu i psa
ptred krytim vySetfené na DCM. To se tyka i pfi kryti zahrani¢nim psem. Samoziejmé, ze pokud
se u chovného jedince v pribehu zivota prokdze DCM, bude mu chovnost neprodlené
ukoncena. Nejptisn€j§i podminky chovnosti jsou pravé vrodné zemi dobrmana, a to
v Némecku. Zde majitelé musi dolozit DNA profil jedince, geneticky test na von
Willebrandovu nemoc s vysledkem cisty nebo pfenase¢, vyhodnocené RTG DKK, test na
hladinu srde¢niho troponinu I (cTnl) a pfed prvnim nakryti feny, musi jak fena, tak kryci pes
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podstoupit celkové kardiologické vySetieni. To zahrnuje sonografické vySetieni srdce
1 24hodinového Holtera (Dobermann Verein, 2020). Podobné podminky maji i v sousednim
Rakousku. Zde musi chovatel dolozit DNA profil psa, vyhodnoceni RTG DKK, vysledek
z komplexniho oftalmologického vySetfeni u specialisty a pes musi absolvovat kompletni
kardiologické vySetteni, které je povinné zopakovat dovrSenim ¢tvrtého roku Zivota psa. Toto
vySetieni mize oficidlné provadét pouze nékolik specializovanych kardiologti v Rakousku
(Osterreichischer Dobermannklub).

3.2 Anatomie a funkce srdce

3.2.1 Anatomie srdce

Srdce, latinsky cor, je duty svalnaty organ kuzelovitého tvaru ulozeny v hrudnikové
dutin€, kde zaujima témef horizontalni polohu. Jeho hmotnost se pohybuje okolo 1 % zivé
hmotnosti jedince (Najbrt et al. 1982). Svymi rytmickymi stahy zajist'uje cirkulaci krve po téle.
Jeho tvar se béhem systoly a diastoly vyrazné méni (Konig et al. 2002). Srdce je volné ulozeno
v perikardu, nepruzném vazivovém obalu, ktery pfirtista k hrudni kosti a velkym cévam srdce.
Osrde¢nikova dutina mezi srdcem a perikardem je vyplnéna serdzni tekutinou, kterd zajistuje
snadny pohyb srdce pfi srde¢nim stahu. Celé srdce se sklada se Ctyt dutin. Z pravé a levé
pfedsin€ a pravé a levé komory (Reece et al. 2015). Do pravé piedsiné usti vena cava caudalis
et vena cava cranialis, které ptivadi z t€la neokysli¢enou krev. Ta je pfi systole pravé predsiné
vypuzena pies trojcipou chlopen do pravé komory. Sténa pravé komory je o 2/3 ten¢i nez sténa
levé komory (Ettinger et al. 2016). Prava komora se d€li na ptitokovy a odtokovy oddil.
Pritokovy oddil ma drsny povrch, ktery je tvofen svalovou tram¢inou, na které se nachazi
bradavkovité svaly, ze kterych vybihaji Slasinky chordae tendiane, které se upinaji do volnych
okrajii chlopni a pomoci nich svaly ovladaji chlopné. Zabranuji otevieni chlopni do predsiné
pfi systole komory a tim zpétnému navratu krve (Nelson et al. 2014). Z vytokového oddilu
vystupuje plicnice, kterda vede neokyslicenou krev do plic, v nichz dojde k vyméné krevnich
plynt. Mezi pravou komorou a plicnici se nachazi polomésicita pulmonalni chlopeii. Do levé
pfedsin€ se péti az Sesti otvory vléva z plicnich zil okyslicend krev a ta je dale pfi systole
vypuzena do levé komory pies dvojcipou neboli mitralni chlopeit (Fox et al. 1999). Ta je
ovladana pomoci papildrnich sval. Okyslicena krev dal pokracuje pies polomé&sicitou aortalni
chlopen aortou a jejimi vétvemi do celé¢ho téla (Konig et al. 2002).

3.2.2 Histologie srdce

Sténa srdecni je tvofena tfemi zdkladnimi vrstvami. Vnitinim endokardem, stfednim
myokardem a zevnim epikardem (Aughey et al. 2001).

Endokard vystyla celé vnitini srdce a vSechny struktury, které vycénivaji do srdec¢nich
dutin, jako jsou chlopné ¢i papilarni svaly. Sklada se ze Ctyt vrstev (Nelson et al. 2014). Prvni
je endotel, jednovrstevny epitel tvoreny plochymi endotelovymi bufikami. Na néj navazuje
subendotelova vrstva sloZena z jemného kolagenniho vaziva. Dale elasticko-muskularni vrstva
tvofena kolagennim vazivem ve kterém se nachdzi elastickd vldkna a skupiny hladkych
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svalovych buné€k. Posledni vrstvou je vrstva subendokardova, tvofena fidkym vazivem spojujici
endokard s myokardem. Zde se nachézi cévy, nervy a Purkynovy bunky, které jsou soucasti
pfevodniho systému srde¢niho. Duplikaturou endokardu jsou srde¢ni chlopné, které jsou
zpevnéné ploténkou hustého kolagenniho vaziva. Endokard chlopné je vzdy mohutnéjsi na
stran¢ obracené proti krevnimu proudu (Ettinger et al. 2016).

pravidelné stahy srdce. Jeho vrstva je nejsilngjsi v levé komote, kde je tlak krve nejvyssi, jelikoz
zde dochazi k vypuzeni okysli¢ené krve aortou do velkého krevniho obéhu. Myokard je tvofeny
tramcit¢ uspofddanymi cylindrickymi buiikami, kardiomyocty, které ve své cytoplazmé
obsahuji pfi¢né pruhované myofibrily (Eurell 2004). Mezi tradmci kardiomyocytl jsou tzv.
interkalarni disky, které jsou viditelné i ve svételném mikroskopu. Jednd se o ploténky, kde
dochazi ke kontaktu mezi kardiomyocyty, vymizeni mezibunééného prostoru a tim
k rychlému ptestupu kontrakénich impulzi a podrazdéni z jedné buiiky na druhou (Bancroft et
al. 2013). I pfes to tento typ svaloviny neni mozné ovladat vili, jelikoz vlastni kontrakce srdce
vznikaji spontdnné v pfevodnim systému srdecnim a frekvence kontrakei je fizena
z autonomniho nervového systému (Eurell 2004). Dilata¢ni kardiomyopatie se fadi pravé mezi
onemocnéni srdeéniho myokardu (Boom 2011). Histologicky je charakterizovdna vyraznou
degeneraci a atrofii kardiomyocytii, ndhradou myokardu pruhy kolagenni a tukové tkéané,
intersticialni fibrézou a celkovou nekrézou myokardu (Ettinger et al. 2016). Existuji dvé
histologicky odlisné formy dobrmani DCM (viz Obr. 1). Forma zeslabenych vlnitych vladken,
kde dochazi k atrofii kardiomyocyti a svalova vlakna jsou tenci a maji zvinény vzhled (Calvert
et al. 1997). Kardiomyocyty takto postizeného srdce maji primér mensi nez 6um oproti
normalnimu priméru, ktery se pohybuje od 10 do 20um (Tidholm et al. 2005). Mezi
kardiomyocyty vznika prostor bez bunécnych infiltratd pravdépodobné v disledku uvolnéni
edematozni tekutiny (Kvapil 2008). Druhou formou je degenerativni DCM s tukovou infiltraci,
kde dochazi ke vakualizaci a atrofii myovldken a srde¢ni svalové bunky jsou zde nahrazeny
adipocity (Tidholm et al. 2005). Pravé tato forma s tukovou infiltraci ma horsi prognézu
au dobrmanil se vyskytuje castéji. Tomu naznacuje i nizk4 mira pteziti dobrmanii s DCM, ktera
je dle posledni studie 3 % (Gaar-Humphreys et al. 2022).

Epikard, vné&jsi srdecni serdzni blana, se sklada ze tii vrstev. Pfimo na myokard navazuje
subepikardova vrstva, ktera obsahuje koronarni arterie, nervové pletené a tukové buiky. Pod ni
se nachazi tenkd vazivové-elastickd vrstva s mnoha kapildirami a nervovymi vlakny.
S perikardialni tekutinou komunikuje mezotel, jednovrstevny plochy epitel (Eurell 2004).
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Obr 1. Vlevo: Svételna mikroskopie zndzoriiujici degenerativni typ DCM s tukovou
infiltraci. Jedna se o histologicky preparat z levé srde¢ni komory. Je zde evidentni vakuolarni
degenerace svalovych vladken (znazornéné kratkymi Sipkami), kumulovani lipidovych usazenin
(zndzornéné dlouhymi Sipkami) a provazce kolagenu (modfe zbarvend vldkna)
Vpravo: Myokard levé srde¢ni komory psa s viditelnym zeslabenim a zvIinénim
svalovych vlédken (Tidholm et al. 2005).

3.2.3 Pievodni systém srde¢ni

Pievodni systém srde¢ni umoziuje rytmicnost srde¢ni Cinnosti a koordinaci stahli
jednotlivych srdecnich oddild (Najbrt et al. 1982). Jednéd se o specificky pfeménénou cast
myokardu, kterd se vyznacuje vlakny bohatymi na sarkoplazmu a chudymi na fibrily. Snopce
obsahuji tidké vazivo, a proto jsou svétlejsi nez vldkna pracovni svaloviny (Eurell 2004).
Ptevodni systém se skldda ze siflového uzliku, sitiokomorového uzliku, siiokomorového
svazku neboli Hisova svazku, dvou Tawarovych ramének a sit¢ Purkynovych vlaken (Mescher
2016). V silovém uzliku vznikaji vzruchy, které vedou k automatické a rytmické systole srdce.
Je tzv. primdrnim pacemakerem, tedy udavatelem rytmu srdce (Willis et al. 2018). Jeho vétévky
zasahuji do svaloviny obou pfedsini. Vzruch se nese na sifitokomorovy uzel, ktery vede vzruch
pomaleji nez sinovy uzel a tim dochazi k zaddoucimu zdrzeni sinokomorového ptevodu.
Nejdiive dochazi k systole ptedsini a az poté k systole komor (Nelson et al. 2014). Hisovym
svazkem se vzruch dostava ze sini pres vazivovy skelet do komor, kde se svazek d€li na pravé
a levé Tawarovo raménko (Ettinger et al. 2016). Pravé raménko miii k srde¢nimu hrotu
mezikomorovou piepdzkou a vétvi se ve stén€ pravé komory. Levé raménko se vétvi
v myokardu mezikomorové prepazky a prechazi do stény levé komory. Nasledné se obé
Tawarova raménka rozvétvuji v sit’ Purkynovych vldken, kterd komunikuji t€snymi spoji
s kardiomyocyty pracovniho myokardu a ddvaji mu pokyn ke stahu (Reece et al. 2015).

3.2.4 Nutritivni obéh a inervace srdce

Nutritivni obéh srdce je velice diilezity, jelikoz srdecni sval pracuje neustale a potiebuje
byt dobfe vyzivovan a okyslicovan. Vaskularizaci srde¢ni stény maji na starosti koronarni cévy,
tedy prava a leva véncita tepna (Konig et al. 2002). Vyziva je ziskdvana v dob¢ diastoly srdce
a koronarnich cév, kdy jsou cévy relaxovanéjsi nez béhem systoly. Leva véncitd tepna

15



odstupuje z aorty nad levym cipem aortalni chlopné a vyzivuje skoro celé srdce (Najbrt et al.
1982). Prava véncita tepna odstupuje téz z aorty, ale nad pravym cipem aortalni chlopné a je
uzsi nez jeji levéa kolegyné. Vyzivuje predevsim pravou komoru a predsii a jedna jeji vétev mifi
i do svaloviny mezipfedsifiového srde¢niho septa. Venoézni krev je primarné sbirdna do
véncovitého zilniho splavu, ktery vyustuje do pravé srdecni predsine (Mescher 2016).

Srdce inervuji jak parasympatické, tak sympatické nervové slozky. Gangliové nervové
burniky a nervova vlakna jsou pfitomna v oblastech blizko sifiového a sitokomorového uzlu, kde
ovliviluji srde¢ni frekvenci a rytmus, naptiklad pti fyzické aktivité ¢i emocnim stresu (Ettinger
et al. 2016). Stimulace parasympatiku zpomaluje srde¢ni tep, zatimco stimulace sympatiku
srdecni akcei zrychluje. Obé slozky vystupuji z autonomnich pleteni (Mescher 2016).

3.2.5 Srdecni elektrofyziologie

Akeni potencial srdce nastdva v zavislosti na zméné propustnosti bunééné membrany pro
sodné, draselné a vapenaté ionty. Transmembranovy pienos téchto iontli zavisi na otevirani
a zavirani iont specifickych kanal (Nelson et al. 2014). Akéni potencial srdce se 1i8i v zavislosti
na lokaci a funkci danych bunék. Akéni potencidly mizeme rozdélit na dva typy: Ty s rychlou
odezvou, typické pro kardiomyocyty sin¢, komory a Purkynova vlakna a ty s pomalou odezvou,
které jsou charakteristické pro bunky pfedsinového a sinokomorového uzliku (Fox et al.
1999).

Klidovy membranovy potencidl na sarkolemé, ktera je polopropustna, je vysledkem
ustanoveni rovnovahy koncentra¢niho a elektrického gradientu urcitych iontl a enzyma mezi
vnitinim a vn&j$im prostfedim burnky. Tento potencial ma ve svalovych buiikdch myokardu
hodnotu —90 mV (Ettinger et al. 2016). Uvnitf bunck je naboj negativni, vné bunék pozitivni.
Tento klidovy potencial je z velké ¢asti dan rovnovédhou mezi koncentraci a elektrostatickou
silou draselnych iontl. Koncentrace draselnych iontd je v intracelularnim prostiedi
mnohonasobné vyssi nez v extracelularnim. Naopak koncentrace sodnych a vapenatych iontl
je v extraceluldrnim prostiedi vyssi (Martin 2015). Sarkolema pii klidovém membranovém
potencialu je velice dobfe propustna pro draselné ionty, ale naopak pro sodné a vapenaté ionty
€1 zaporné nabité intracelularni bilkoviny vibec (Fuentes et al. 2010). Pravé neschopnost
zaporn¢ nabitych bilkovin piechazet pfes membranu zplsobuje zdporny naboj intracelularniho
prostoru. Draselné ionty pfechazeji ven z builky po koncentraénim gradientu pies oteviené
specifické iontové kandly pro draslik navzdory opaéné elektrostatické sile pfitahujici kladné
ionty do bunky (Smith et al. 2016). Spolu s draselnymi ionty unikne do intracelularniho
prostiedi i malé mnozstvi iontd sodnych. Pravé k udrzeni dynamické rovnovahy kladnych iontt
a tim zajiSténi normalniho klidového potencidlu se na membrané nachazi elektrogenni
sodno-draselnd ATPpumpa, ktera aktivnim transportem pfijme 2 draselné ionty a vytlaci 3 ionty
sodné (Reece et al. 2015).

Akeni potencial s rychlou odezvou ma n¢kolik fazi (viz Obr. 2). Faze 0 se vyznacuje
rychlym pftilivem sodnych iontl pomoci specifickych membranovych kanalt a tim iniciuje
akéni potencidl (Smith et al. 2016). Aktivace, stejné¢ jako naslednd inaktivace, téchto kanala
zavisi na irovni membranového potencialu a je velice rychla, od 1 ms-4 ms, coz odpovida za
velmi rychlou depolarizaci a strmy vzestup akéniho potencidlu ze zapornych do kladnych
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hodnot (Fox et al. 1999). Faze dovniti proudicich sodnych iontl trvd pouze kratce.
Membranovy potencial se pfilivem sodnych iontl dostane do kladnych hodnot, zplsobi
depolarizaci a tim se sodné kanaly dostavaji do klidového stavu a membranovy potencial je
zastaven v kladnych hodnotéach. (Willis et al. 2018) Prvni faze neboli v€asné repolarizace se
vyznacuje kladnym akénim potencidlem +30mV a uzavienim sodikovych kandld, takze jiz
zadné sodné ionty nemohou do bunky vstoupit. Proto se tato fize oznacuje jako absolutni
refrakterni perioda. Draslikové kationty se pohybuji ven z builkky po sméru koncentrac¢niho
gradientu (Martin et al. 1997). Ve druhé fazi, ktera se nazyva fazi kontrakce, dochazi k dlouhé
udrzované plato fazi. Pii systole se vapenaté kaionty dostdvaji do buiiky, a naopak draslikové
ionty stale unikaji z bunky ven. Nastava faze tfeti, faze repolarizace a navrat ke klidovému
akénimu potencialu -90mV. Dochdzi k postupnému uzavirani kandlti pro vépenaté ionty a na
konci této taze jich do buniky pronikéd daleko mén¢, nez kolik odchézi iontd draslikovych. Proto
se membranovy potencidl tak rychle blizi ke klidové hranici (Reece et al. 2015). Asi v poloviné
této faze se pomalu oteviraji kanaly pro sodikové ionty a tim kon¢i absolutni refrakterni perioda
a zacina relativni refrakterni perioda. K Uplnému uzavieni sodnych a véapenatych kanala
dochazi ve Ctvrté fazi. Tato faze se nachazi v klidovém membranovém potencidlu -90mV
a dochézi zde ke svalové relaxaci neboli diastole (Durham 2017).

Pravé porucha metabolismu véapniku je zjevna u srdce postizeném DCM. Pfi diastole
nedochazi k aplnému vyplaveni vépenatych iontl zcytosolu. Proto pifi ndsledné systole
nenastane potfebny gradient ke kvalitnimu stahu srde€niho myokardu (Ettinger et al. 2016).
Stah je slaby a pomaly. To ma za nasledek netiplné vyprazdnéni levé srdecni komory
(O'Sullivan et al. 2007a). I celkova rychlost pfenosu vapenatych iontl pres kanaly je pomalejsi.
Zkouma se i1 vliv dédi¢né pfenosnych mutaci vapnik vazajicich proteind, ktery by mohl mit
spojitost s rozvojem DCM (Kvapil 2008).

K* out

_80 -

-100 -

Obr. 2. Typicky akéni potencial v milivoltech zaznamenany ve svalovych buiikach srdce
v jednotlivych fazich. a) absolutni refrakterni perioda, kdy nelze zddnym podnétem vyvolat
vzruch b) relativni refrakterni perioda, kdy lze vzruch vyvolat pouze nadprahovym podnétem
c¢) supernormalni perioda, kdy svalové vlakno odpovi i na podprahovy podnét (Reece et al.
2015).
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3.3 DCM

DCM neboli dilatacni kardiomyopatie je nejcastéjsim srdecnim onemocnénim velkych
a obfich plemen pst. Nej€astéji postihuje pravé dobrmany, némecké dogy, irské vlkodavy,
novofundlandské psy, portugalské vodni psy, némecké boxery a americké kokrSpanély (Wess
et al. 2010b). Je charakterizovana poruchou myokardu bez zesileni stény, Spatnou systolickou
funkci levé komory a komorovou ektopii (Monnet et al. 1995). Srdce je viditelné zvétSené
a pomé&r jeho hmotnosti k télesné hmotnosti psa je zvySeny (Ettinger 2016). Z histologického
hlediska jde o naruseni homogenni struktury myovldken tukovou a kolagenni tkani, nebo
o celkové zzeni a zvlnéni svalovych vldken. Dochézi tak k naruSeni a zpomaleni pienosu
vzruchu mezi kardiomyocyty (Meurs et al. 2012). Progresi onemocnéni 1ze rozdélit do tii fazi.

Psi v prvnim stddiu nevykazuji Zzadné morfologické zmény ani klinické piiznaky
onemocnéni. Do dne$niho dne neexistuje klinicky relevantni nastroj pro diagnostiku v tomto
raném stadiu (Kliser et al. 2016). Pfedpoklada se, Ze zmény myokardu zplisobené mutacemi
jsou zatim pouze na bunééné urovni (Kliiser et al. 2018).

Druhou féazi je faze okultni neboli preklinicka ¢i asymptomaticka (Ware 2011). Zde jiz
na echokardiografii nachazime morfologické zmény a dochazi k naruSeni elektrické aktivity
srdce. Prave tato faze je pro dobrmany typicka nalezem na EKG, kde jsou viditelné patologické
pfed¢asné komorové komplexy a arytmie. Psi v tomto staddiu stale neprojevuji zadné klinické
ptiznaky (Wess et al. 2010d). Okultni stddium muze trvat par dni, ale i né¢kolik let (Calvert et
al. 1997).

Progrese onemocnéni nakonec vede k posledni, tzv. zjevné fazi, béhem které dobrmani
pocituji znamky méstnavého srde¢niho selhdni. Tato faze v mnoha ptipadech kon¢i nahlou
smrti (O'Sullivan et al. 2007). Nastup klinickych pfiznakl se miize objevit nahle i ptes vleklou
preklinickou fazi anebo se mohou pfiznaky postupem casu stupniovat. Mezi nejcastéji
pozorovatelné obtize se fadi: slabost, letargie, tachypnoe, duSnost, Spatnd tolerance fyzické
aktivity, kasel, anorexie, abdominalni distenze neboli ascites, synkopa a v neposledni fad¢ nahla
smrt (Ware 2011). Ta je zptisobend komorovou tachykardii a nastava béhem okultni faze u vice
jak 25 % postizenych pst (Wess et al. 2010c) a ve zjevné fazi pfiblizn¢ u 63 % pst (Dukes-
McEwan et al. 2003). Dal§im Zivot ohrozujicim stavem u dobrmant s tézkym méstnavym
srdecnim selhanim je tzv. ortopnoe, kdy si pes nemtize lehnou, odpocivat a je vyCerpany (Meurs
et al. 2007). Praveé kdyz pes lezi v lateralni poloze, jeho zvétSené a tézké srdce mu tlaci na plice,
a jemu se tak htfe dycha. Také dochdzi k utlaceni pridusnice a drazdéni mechanoreceptort,
které stimuluji psa ke kasli (Calvert et al. 2000).

Celkova prevelance DCM u dobrmanti v Evropé je 58,8 % (Wess at al. 2010d). Toto
procento je srovnatelné s prevalenci hlaSenou ve Spojenych statech a Kanadé. Nejnovéjsi studie
ukdzala, Ze toto onemocnéni je rovnomérné rozsifeno jak u samic, tak samcti (Meurs et al.
2017). I kdyz diive se pfedpokladalo, ze samci jsou k DCM nachylngjsi. Kvuli takto vysoké
prevalenci je velice dulezitd prevence v podobé pravidelného echokardiografického
a Holterova vysetfeni. To se doporucuje provadét kazdy rok od dosazenych tii let v€ku jedince
(Wess et al. 2017).
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3.3.1 Diagnostika DCM

3.3.1.1 Anamnéza

Pro diagnostiku DCM je velice dilezité zjisténi privodni anamnézy od majitele psa.
Piedevsim vyskyt DCM a nahlého nebo brzkého umrti u rodic¢l nebo sourozencti vysetfovaného
jedince (Kliiser et al. 2016). Mezi viditelné znamky DCM patii: nahrbeny postoj s natazenym
krkem, dusnost, tachypnoe, ortopnoe, abdominalni dychéni, kasel, intolerance zatéze, neochota
k pohybu, rychlé vycerpani, cyanotické nebo anemické sliznice, CRT > 2s, srde¢ni a plicni
Selest, tachykardie, arytmie, slaby a nepravidelny periferni srde¢ni pulz, snizend chut’ k jidlu,
Spatny vyzivny stav az kachexie, neklid pfi spanku, neochota lezet v laterdlni poloze ¢i
prodélani synkopy (Dukes-Mc-Ewan et al. 2003). Synkopa se vyznacuje nédhlou pfechodnou
ztratu védomi v dusledku rychlého sniZzeni mozkové perfuze. Zvite se obvykle zhrouti do
lateralni polohy, ale zpravidla samo rychle nabyde védomi. Presynkopa je mirngjs$i forma
synkopy, kdy dochézi k prechodné svalové slabosti, nejcastéji v zadnich koncetindch (Monnet
etal. 1995).

3.3.1.2 Auskultaci

Normalni srdeéni ozvy u pst jsou zvuk SI1, spojeny s uzavienim a napnutim
atrioventrikuldrnich chlopni a souvisejicich struktur na zacatku systoly, a zvuk S2, spojeny
s uzavienim aortalnich a pulmonalnich chlopni po ejekci (Ware 2011).

Ptechodovy zvuk S3 (viz Obr. 3) je povazovan za abnormalni a je spojen s dilatacni
kardiomyopatii (Durham 2017). MiZeme ho slySet na levém apexu jako méekky systolicky
Selest (Ettinger et al. 2016). Je zplisoben tim, Ze se pfitékajici krev setka se sténou komory,
kterd ma zménénou strukturu a tim se stdvda méné€ poddajnou. Toto rychlé zpomaleni stény
komory a sloupce krve obsazené v komorové dutin€ zptsobuje slySitelné nizkofrekvencni
vibrace, které hodnotime jako S3 (Keene et al. 2015).

Normal small animal sounds | |

Sy S, S S,
S, gallop | | | | I |
" S1 32 83 S1 S2 S3

Obr 3. Nahofte probiha elektrokardiogram, ktery ukazuje nac¢asovani srde¢nich ozev. S1
se vyskytuje s komplexem QRS a S2 se nachazi na konci viny T. Tloustka svislého pruhu udava
relativni hlasitost indikovaného zvuku. S3 jsou typicky mékké, jemné zvuky (Durham 2017).

19



Auskultaci miize byt také zaznamenana tachyarytmie komorového nebo sifiového pivodu
(Ettinger et al. 2016). Tachykardie je dal§im castym nalezem u pst s okultni DCM nebo
srdeCnim selhdnim. Zrychlena srde¢ni cCinnost, jak pravidelnd, tak nepravidelnd, je
kompenza¢ni mechanismus téla, jak se vyrovnat s niz$i ejekéni silou srdce a zachovat tak
prokrveni vnitinich organti (Calvert et al. 2000a). Vysoka srde¢ni frekvence vSak mtlize ohrozit
schopnost komor relaxovat, protoze mezi kazdou kontrakei je méné ¢asu, kdy se komory uvolni
a naplni. To mize mit za nésledek zhorSeni srdecniho selhani a snizeni rychlosti, kterou je krev
tlacena do téla (Abbott 2000). Dalsim problémem kritké doby relaxace je Spatné vlastni
zasobeni srdce kyslikem a zivinami z véncitych tepen, které probiha pouze pfi diastole.
V meznich ptipadech miiZe dojit az k odumfeni srde¢niho svalu a ndhlému umrti (Calvert et al.
1997).

Zachyt plicniho Selestu nebo tzv. respira¢niho fenoménu, miize byt znamkou edému plic
(Keene et al. 2015). Pti nddechu i vydechu je v tomto ptipadé slySitelny vlhky Selest. Ten ale
nemusi byt pfitomen ve vSch piipadech. Proto je velmi diilezité vzdy udélat RTG nebo sono
dutiny hrudni (Fuentes et al. 2010).

3.3.1.3 Natoé¢enim EKG

EKG neboli elektrokardiogram (viz Obr. 4) zaznamenava ménici se elektricky potencial
pfi srde¢ni aktivité pomoci pozitivni a negativni elektrody (Martin 2015). Poskytuje informace
o srde¢ni frekvenci, rytmu a intrakardialnim vedeni. Specifické ndlezy na EKG nam mohou
naznacovat zvétSeni komory, onemocnéni myokardu, ischemii, perikardidlni onemocnéni ¢i
nerovnovahu elektrolytii (Ware 2011).

Vznik viny P: Elektrickd depolariza¢ni vlna vychdzi se sinoatridlnitho uzlu a Sifi
se smérem ke komoram, ke kladnému poélu elektrody. Jelikoz jsou na EKG zdznamu vSechny
kladné vychylky zobrazeny jako vychylka nahoru, siiova depolariza¢ni vlna proto vytvafi
vychyleni hrotu nahoru na EKG papife (Smith et al. 2016). Sin¢ se depolarizuji, pak jiz
neexistuje rozdil elektrického potencidlu, a tak se stylus vrati do své klidové polohy ozna¢ované
jako zakladni ¢éara. Kratké vychyleni doteku smérem nahoru na EKG papife vytvoii vinu P,
kterd ptedstavuje elektrickou aktivitu sini. Pik viny P neni tak vysoky, jelikoz i svalova hmota
sini je pomérné mald, takZe i elektrické zmény spojené s depolarizaci jsou malé (Ettinger et al.
2016)

Interval P-R: Depolariza¢ni vina sini depolarizuje také atrioventrikuldrni uzel, kam
se vzruch dostane zdmérné s casovou prodlevou. Diky tomu dochazi ke komorové kontrakci az
po kontrakci sini (Ware 2011). Jakmile depolariza¢ni vlna projde atrioventrikuldrnim uzlem,
prochdzi velmi rychle specializovanymi vodivymi tkdnémi komor, ke kterym patii Histv
svazek, Tawarova raménka a Purkynova vldkna (Reece et al. 2015).

Vznik viny Q: Depolarizace komor zac¢ind malou depolarizacni vlnou, kterd se Sifi
ventrikuldrnim septem smérem od kladné elektrody (Nelson et al. 2014). Tim se na EKG papiie
vytvoii mala negativni vychylka smérem doli.

Vina R: Nasledné dochazi k depolarizace nejvétsi casti komorového myokardu.
Depolarizacni vlna se Sifi smérem ke kladné elektrod€, proto zachytime vysokou vychylku
smérem nahoru (Ware 2011).
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Vina S: Ted’ jiz zbyva depolarizace malého kusu apikalniho konce komor, kdy se vzruch
pohybuje smérem od kladné elektrody. Proto je vina S mald a tvoii negativni vychylku (Fox et
al. 1999).

Vina T: Znazornuje repolarizaci komorového myokardu, kterd u pst neni piimo
organizovana. Muze byt jak pozitivni, negativni tak i dvoufazova (Martin 2015).

Vlna U: V nékterych ptipadech mtze byt po viné T zaznamenana jesté mala vina U. Ta
ma stejnou polaritu jako vlna T a je zpiisobena opozdénou repolarizaci Purkynovych vlaken
a stiednich bun¢k myokardu (Willis et al. 2018).

Repolariza¢ni vlna sini byva obvykle na EKG zdznamu skryta v komplexu QRS (Martin
2015).
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Obr. 4. Ukéazka normalniho komplexu na EKG. Méteni EKG se obvykle provadi ze svodu
II, s rychlosti papiru nastavenou na 50 mm/s a pacientem lezicim v pravé lateralni poloze.
Amplituda se zaznamenava v milivoltech (Willis et al. 2018).

3.3.1.3.1. DCM na EKG

Na elektrokardiogramu se dilatacni kardiomyopatie projevuje zvySenim viny R
v disledku zvétSeni komory (Martin 2015) a také k rozsifeni QRS komplexu (Ware 2011). Dale
fibrilaci sini a pfed¢asnymi komorovymi komplexy (VPC) (Martin et al. 1997). Fibrilace sini
je zpisobena jeji elektrickou remodelaci spojenou se zkrdcenim refrakterni periody
a zpomalenim rychlosti vedeni vzruchu. U dobrmanii postizenych DCM, u nichz je fibrilace
sini detekovana, se vyrazné snizuje doba preziti a riziko imrti se zjevnou DCM je vyrazné vyssi
(Friedrich et al. 2020).

Vysetfeni je mozno provést ambulantné, kdy se nejcastéji provadi 15minutové EKG
a hned se vyhodnoti vysledky. Nebo pomoci ptesnéjSiho 24hodinového Holterova
monitorovani. Holterovo monitorovani umoziiuje kontinudlni zdznam elektrické aktivity srdce
béhem béZznych dennich aktivit a spanku. Mohou tak byt identifikovany arytmie spojené
s kardiomyopatii ¢i pfic¢iny synkopy nebo slabosti (Ware 2011). Jako jedna z metod dokaze
odhalit okultni f4zi onemocnéni (O'Grady et al. 2004), kdy psi jesté¢ nemaji echokardiografické
abnormality, ale na zaznamu z Holterova méfeni nachazime piedcasné komorové kontrakce
(viz Obr. 5) a komorové tachykardie (Calvert et al. 2000b). Tento fakt je nezbytny pro dalsi
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Slechtitelské ucely (O'Grady et al. 2004). Byla také zkoumana moznost pouziti pfedcasnych
sinovych komplexu (APC) jako markert okultni DCM. Toto tvrzeni ale nebylo potvrzeno,
protoze APC byly identifikovany az poté, co byly pfitomny VPC (Eberhard et al. 2020).

Pti Holterové monitorovani se elektrody umistuji jak na levou, tak pravou stranu
hrudniku na oholené a alkoholem ocisténé misto, upeviiuji se pomoci elektrodového lepidla
a specialné navrzenych vest ¢i obvazil. Zaznamnik se fixuje na hibeté v urovni za lopatkami
(Willis et al. 2018). Je nezbytné, aby Holtertiv zaznam byl dostate¢n¢ dlouhy, alespon 23 hodin
Citelného zaznamu (Garaghty et al. 2011). Zaznam je poté analyzuje na pocita¢i pomoci
specidlniho softwaru a ruéné kontroluje zkuSenym kardiologem (Wess et al. 2017). Mén¢ nez
50 jednotlivych VPC za 24 hodin se u dobrmant povazuje za fyziologické. I kdyz detekce
jakéhokoli poc¢tu VPC je diivodem k obavam, a proto by se mélo béhem 3-6 mésicti provést
kontrolni Holterovo méteni (Calvert et al. 2000b). Vice nez 300 VPC behem 24 hodin, nebo
dva nésledné zaznamy béhem jednoho roku ukazujici vice nez 50 VPC za 24 hodin se povazuji
za diagnostiku okultni DCM u dobrmanti (Wess et al. 2017).

I A ,
"AM\ \ﬂ" J{ 1 |
W

I

Obr. 5. Zaznam z EKG u devitilet¢ feny dobrmana s DCM s klinickym srde¢nim
selhanim. Jsou zde viditelné dvojice a trojice VPC. Svody dle oznaceni, 25 mm/sec, 1 cm = 1
mV (Ware 2011).

3.3.1.4 Echokardiografie

Echokardiografie je nejvyznamnéj$im nastrojem umoziujicim diagnostiku DCM. Jeho
senzitivita a specifita detekce dysfunkce levé komory miize dosahovat az 97 % (Wess et al.
2017). Srde¢ni ultrazvuk umoziiuje neinvazivni a neionizujici vizualizaci vnitini stavby
a kontraktilni funkce srdce (Boon 2011). Provadi se v pravé a levé laterdlni poloze (viz Obr. 6),
vétSinou na stole s mékkou podlozkou a otvorem pro ultrazvukovou sondu (Kliiser et al. 2016).
V soucasné dobé¢ se k diagnostice echokardiografickych zmén u dobrmanti pouzivd M-mode
vcetné barevného Dopplerova méfeni a dvouplosnd Simpsonova metoda diskd, tzv. SMOD
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(Wess et al. 2010c). Nejzasadnéjsi zménou u DCM je viditelna dilatovana leva komora i leva
sit (Boon 2017). Tloustka stén myokardu se s progresi onemocnéni zmensuje. Zpocatku ji
muzeme vidét pii systole, poté i v diastole (Lang et al. 2006). Snizuje se i velikost frakéniho
zkraceni (FS). To je vyjadfeno jako relativni zména vnitfniho rozméru levé komory mezi
systolou a diastolou ku diastolickému rozméru levé komory. Udéva se v procentech (Ware
2011).

Obr. 6. Dobrman poloZeny na zobrazovacim stole s vyholenou plochou na hrudnim kosi,
ptipraven k provedeni ultrazvukového vysetfeni (Madron 2016).

Evropska spolecnost pro veterinarni kardiologii navrhla bodovaci systém pro stanoveni
echokardiografické diagndzy dilata¢ni kardiomyopatie (Chetboul et al. 2007). Tento systém
definuje hlavni a vedlej$i diagnosticka kritéria. Za kazdé pfitomné hlavni kritérium se ptidélu;ji
tti body, za kazdé vedlejsi kritérium bod jeden. Skore Sesti a vice bodt je indikovano k DCM.

Hlavni kritéria: Systolickd nebo diastolickd dilatace levé komory, snizené frakéni
zkréaceni nebo ejekéni frakce, zvySena sféricita levé komory

Vedlejsi kritéria: Komorova arytmie, fibrilace sini, dilatace levé siné nebo biatridlni
dilatace (Madron 2016).

3.3.1.4.1. M-mode a dvourozmé&rna echokardiografie

M-mode (viz Obr. 7) je nejstars$i formou echokardiografie. Ve veterindrni mediciné byl
zaveden koncem 70. let 20. stoleti (Boon 2011). Stale ale patii k nejpfesnéjsi metodé¢ meéteni
tloustky stén a rozmért vnitini dutiny komory. V tomto modu snadno uréime indexy
kontraktility komor a hodnotu frakéniho zkraceni (FS). K vypoctu hodnoty FS musime znat
vnitini rozmér komory v diastole LVIDd a vnitini rozmér levé komory v systole LVIDs (Boon
2017). Fyziologickd hodnota frakéniho zkraceni u dobrmanti by méla byt > 25 % (Dukes-
McEwan et al. 2003). DalSim ukazatelem DCM u dobrmant jsou pravé vnitini rozméry levé
komory pfi systole a diastole (viz Obr. 8). Mezni hodnoty, které indukuji okultni DCM
u dobrmanti jsou: u samce LVIDd > 48 mm, u feny LVIDd > 46 mm a LVIDs > 36 mm u obou
pohlavi (Wess et al. 2017).
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Dvourozmérna echokardiografie poskytuje Siroky celkovy pohled na srdce. Je idedlni
k posouzeni relativni velikosti v§ech Ctyt oddilt srdce a k porovnéni tloustky srde¢nich stén ku
velikosti komor (Boon 2017). Mzeme zde také identifikovat perikardialni vypotek (Ettinger
et al. 2016).

Obr. 7. Zaznam z M-mode (A) dobrmana s DCM s biventrikularnim srde¢nim selhanim
ukazujici dilatovanou levou i pravou komoru na trovni tésné pod cipy mitralni chlopné. Frakéni
zkréaceni je zde snizené a amplitudy volné stény levé komory a interventrikuldrniho septa jsou
zmens$eny. Dvourozmérny echokardiogram (B) jiného dobrmana s dilata¢ni kardiomyopatii byl
pofizen na konci systoly a ukazuje dilataci sini a zvétSené koncové systolické rozméry levé
a pravé komory (Fox et al. 1999).

Criteria for normal Dobermans

Mean Range
LVIDd (mm) 39.1 (32.7~5.2)
LVIDs (mm) 31.0 (25.7-37.9)
FS(%) 21 (13-30)

Criteria for Dobermanns with occult dilated cardiomyopathy

LVIDd >46mm
LVIDs >39mm

or the presence of ventricular premature complexes

Obr. 8. Echokardiograficka kritéria v M-mddu pro zdravé dobrmany a ty s okultni
dilata¢ni kardiomyopatii, tj. v soucasnosti asymptomatické, ale u kterych se ¢asem rozvinou
klinické ptiznaky. LVIDd: vnitini rozmér levé komory v diastole; LVIDs: vnitini rozmér levé
komory v systole; FS%: frakéni zkraceni (Martin et al. 1997).

3.3.1.4.2. Simpsonova metoda disk

Simpsonova metoda diskti (viz Obr. 9) je pro detekci casnych echokardiografickych zmén
u dobrmani v okultni fdzi onemocnéni citlivéjsi nez M-mode (Wess et al. 2015). Koncovy
objem levého ventrikula se stanovuje obkreslenim endokardidlniho okraje pfi systole a diastole.
Koncovy diastolicky objem je méfen na zacatku komplexu QRS, kdy je mitralni chlopeni
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uzaviena a objem je nejvétsi. Naopak systolicky objem je vybran z posledniho snimku pred
otevienim mitralni chlopné, typicky na konci viny T, kdy je objem nejmensi (Wess et al. 2017).
Z téchto objemt lze vypocitat ejekeni frakci. Ta se vyjadiuje v % a je definovéana jako rozdil
dvou objemu deleny konecnym diastolickym objemem (Madron 2016). Pokud je hodnota
ejekeni frakce mensi nez 40 %, je povazovana na znamku sniZzené inotropie, tj. sily srde¢niho
stahu (Lang et al. 2006). U koncového diastolického objemu levé komory (LVEDV) s hodnotou
vét$i nez 95ml/m? povrchu téla dobrmana (Wess et al. 2016) a u koncového systolického
objemu levé komory (LVESV) vétsi nez 55ml/m? povrchu téla, lze hovofit o hrani¢nich
hodnotéch, které indukuji pfitomnost DCM (Lang et al. 2006). V této souvislosti byla v jiné
studii zjiSténa korelace mezi velikosti LVEDV a vysi rizika thynu ndhlou smrti. Hodnota
LVEDV > 91,3 ml/m? mé vyznamnou statistickou spojitost s dobrmany s vysokym rizikem
nahlého srde¢niho Gmrti. Pravdépodobnost vyskytu ndhlého umrti se zvySuje 8,5x za kazdy
piirtstek LVEDV o 50 ml/m? (Kliiser et al. 2016).

Obr. 9. Objem levé komory podle Simpsonovy metody diskii by méla byt métena
v pravém parasterndlnim dlouhém 4-komorovém pohledu (A v diastole a B v systole)
a v levém apikalnim 4-komorovém pohledu (C v diastole a D v systole) obkreslenim vnitiniho
okraje ventrikula na kazdém vybraném snimku. Aorta by neméla byt vidét ani
v jednom z pohledii (Wess et al. 2017).

3.3.1.4.3. Dopplerovska echokardiografie

Dopplerovska echokardiografie zvySila diagnostické moznosti srde¢niho ultrazvuku
(Smith et al. 2016). Tato metoda umoziuje detekci a analyzu pohybujicich se krvinek a také
hodnoti rychlost stahu myokardu. Rika nam o sméru, rychlosti, charakteru a na¢asovéni priitoku
krve a pohybu srdec¢nich svalii (Madron et al. 2016). RozliSujeme vice typti Dopplerova
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zobrazeni (Lang et al. 2006). K vySetfeni srdce na DCM se pouzivaji pfedevsim dva z nich.
Prvnim je pulzné vlnové barevné dopplerovské zobrazovani (CF), které se pouziva pro
hodnoceni rychlosti a sméru pritoku krve v srdeci a velkych cévach. Snimac¢ zde generuje
ultrazvukové viny, které jsou odrdzeny Cervenymi krvinkami (Ettinger et al. 2016). Posuny
frekvence jsou zaznamenany rliznymi odstiny a intenzitou barev. Modra barva znazoriuje
pohyb cervenych krvinek smérem od sondy, naopak barva cervend smérem k ultrazvukové
sond¢€. Jakdkoliv odliSna barva znaci turbulentni proudéni. Druhym typem zobrazeni pfi
vysetteni DCM je tkéanové dopplerovské zobrazeni (TDI) (viz Obr. 10). To se pouziva
k hodnoceni systolické a diastolické funkce myokardu (O'Sullivan et al. 2007b). Dokaze odhalit
1 casné znamky DCM. Pouzitim transverzalnich snimkii levé komory na urovni papilarnich
svali ukazuje barevny doppler snizené endokardidlni systolické a diastolické rychlosti
(Chetboul et al. 2004).

Dopplerovské zobrazeni u DCM odhali insuficienci mitralni chlopné, ktera je zpisobena
oddélenim atrioventrikuldrniho prstence. Oddaleni listki mitrdlni chlopné zpiisobuje
regurgitaci krve zpét do levého atria a spolu s dilataci levé komory vyusti ve snizeny tepovy
objem (Ettinger et al. 2016). Regurgitaci detekujeme barevnym Dopplerem, kde dochézi
k barevnym odchylkdm. Toto zobrazeni ale nepodava piesné informace o sile regurgitace
a rychlosti proudéni krve. K tomu vyuZzivdme pulzni Dopplerovské zobrazeni (Boon 2011).

vicmis) 180 1.26

v-1.98 crmis 1056 s

Obr. 10. Zaznam z tkanového dopplerovského zobrazeni, kde je znazornén podélny
gradient myokardu, tj. rozdil mezi bazalni a apikalni rychlosti myokardu, ktery je u dobrmant
s preklinickou dilatacni kardiomyopatii v systole snizen (Boon 2011).

3.3.1.4.4. E bod septalni separace a index sféricity

Dals$im typem méfeni systolické funkce levé komory je E bod septalni separace (EPSS)
(Wess et al. 2017). EPPS je definovéana jako nejkratsi vzdéalenost od E-bodu mitralni chlopné
pfi plnéni komory ke komorovému septu (Dukes-McEwan et al. 2003). Nedavna studie
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hodnotila roli EPSS jako kritérium pii detekci okultni DCM a bylo prokazano, ze kdyz EPSS
nabird hodnot > 6,5 mm, jedna se o dobrmana s DCM (Holler et al. 2014).

Zvétseni levé komory a jeji zakulaceni se hodnoti indexem sféricity (SI). Ten se vypocita
jako podil délky levé komory v diastole ku Siice levé komory v diastole (Boon 2011). Mezni
hodnota pro stanoveni DCM u dobrmanti byla stanovena na SI = 1,65. Pokud je zméfena
hodnota nizsi, jedna se o okultni DCM (Holler et al. 2014).

3.3.1.5 RTG

Typickym rentgenovym ndlezem je generalizovanad kardiomegalie (viz Obr. 11) se
zaoblenym srde¢nim hrotem (Ware 2011). Ta je zplisobena primarn¢ levostrannym zvétSenim
srdce. U pokrocilejsiho stddia onemocnéni mohou byt zvétSeny vSechny Ctyii srdecni oddily
(Dukes-McEwan et al. 2003). V disledku zvétseni srdce dochézi k odtlaceni priidusnice
smérem k pateti. Snimky hrudniku mohou zobrazit i pleuralni vypotek a rizné stupné plicniho
edému. V pokrocilém staddiu DCM byva srdec¢ni silueta nejasn€ ohranicend a plicni pole z vétsi
Casti zastinéno, coz je zpusobené vyskytem plicniho edému (Thrall 2013). Normalni plice jsou
na rentgenovém snimku ¢erné, jelikoz vzduch je diky své nizké hustoté extrémné radiolucentni.
Praveé tekutina, vnitini orgény a kosti se na snimku vykresluji svétlou barvou (Nelson et al.
2014). Kardiogenni plicni edém vznikd zvySenym hydrostatickym tlakem v plicnim kapilarnim
fecisti v diisledku zvysSeni tlakil v plicnim Zilnim ob&hu. To zplsobi pohyb tekutiny z kapilar
do okolniho intersticia (Ettinger et al. 2016). Plicni edém vznikd pfi nahromadéni tekutiny
v intersticiu ¢i plicnich alveoldch. Pti tomto procesu dochézi k naruseni Starlingovych sil. Ty
jsou je zodpovédné za pohyb tekutiny pies propustné membrany kapilarnich luzek, kdy
osmoticky tlak tekutinu nasava dovniti a tlak hydrostaticky naopak vytlacuje ven (Nelson et al.
2014). Ascites a pleurdlni vypotek vznika ze stejného divodu (Ware 2011). V néekterych
ptipadech mize byt pozorovana i dilatace plicnich zil v disledku dysfunkce mitralni chlopné
¢i retence tekutin (Thrall 2013).

-

Obr. 11. Lateralni (A) a ventrodorzalni (C) rentgenové snimky dobrmana s dilata¢ni
kardiomyopatii a levostrannym srde¢nim selhdnim. Srdce je zvétSené a vidime zde zvySeny
zakal plic zptisobeny kardiogennim plicnim edémem (Thrall 2013).
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3.3.1.6 Biomarkery

Srde¢ni biomarkery jsou biologické latky srdecniho stresu vznikajici pfi poSkozeni
kardiomyocytt (Ettinger et al. 2016). Atridlni natriureticky peptid (ANP), natriureticky peptid
typu B (BNP, NT-proBNP) a srde¢ni troponin I (¢Tnl) jsou biomarkery, které uzce souvisi
s projevem DCM u dobrmanti (O'Sullivan et al. 2007a) a dokéazi detekovat DCM u pst, ktefi
se nachazi ve stadiu onemocnéni bez zjevnych ptiznakid (Wess et al. 2010a). Hladina
natriuretrickych peptidi se v krevni plazmé zvysSuje pfi srdecnim selhani. Doporucuje
se kazdoro¢ni screening srdecnich biomarkerti s vysokou citlivosti pfedev§im na cTnl
a NT-proBNP k identifikaci jedinc s moznou predispozici k DCM (Duke-McEwan et al.
2022). Srdecni troponin I je jednou ze tii soucdsti tropomyosinového komplexu, ktery reguluje
kontrakci a relaxaci kardiomyocytd v myokardu. Mé& za ukol zabrdnit kontrakci svalu
za nepfitomnosti vapniku. Bézné se v krvi nevyskytuje. Bylo zjisténo, Ze 0,113ng/ml je hrani¢ni
hodnotou koncentrace vysoce sensitivniho srde¢niho trponinu I (hs-cTnl), ktery je markerem
poskozeni myokardu (viz Obr. 12). K uvoliiovani do krve dochéazi prave pfi protrzeni bunééné
membrany kardiomyocytl (Wess et al. 2010a). Napf. u lidi je hladina cTnl jako biomarkeru
primarni hodnotou k detekci akutniho infarktu myokardu. Tento protein je detekovany v krvi
za 3-12 hodin po prodé¢lani infarktu ¢i po ischemickém poskozeni, jeho hladina vrcholi za
1-2 dny a z téla se vytrati za 5-10 dni od prodélani (Kliiser et al. 2018). U dobrmant je trvale
zvySena hladina cTnl v krvi spojena s chronickou dysfunkci myokardu (O'Sullivan et al. 2011).
U N-termindlniho prohormonu natriuretického peptidu B (NT-proBNP) byla zjisténa mezni
hodnota pro predikci DCM 550pmol/L (Wess et al. 2017). NT-proBNP je peptid tvofeny
v bunikach srde¢niho svalu jako odezva na dilataci komor. Proto jeho hladina v krvi vzrista
u pst s dysfunkci levé srde¢ni komory. Pokud je u jedince naméfena vyssi koncentrace,
predpoklada se pritomnost DCM (Kliiser et al. 2018). D4 se fici, Ze hladina biomarkerti v krvi
je dopliikkovym testem s dobrym potencidlem k identifikaci casné DCM (Wess et al. 2010a).
U dobrmana s abnormalnim vysledkem hladiny biomarkert v krvi, i kdyz je echokardiografické
i Holterovo vysetfeni na DCM negativni, se doporucuje CastéjSi opakovani vySetieni, aby se
pfipadna DCM odhalila co nejdiive (Duke-McEwan et al. 2022). Celkové se da fici, ze krevni
testovani k detekci dilatacni kardiomyopatie ma velky potencial. Odbér vzorku je neinvazivni,
dostupny v kazdé veterinarni ordinaci, efektivni a také cenové nejdostupnéjSi. Neni tfeba
zkuSeného kardiologa a Zadného specializovaného vybaveni (Kliiser et al. 2016).
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Obr. 12. Grafické zndzornéni koncentrace srde¢niho troponinu I v krvi u dobrmanti
v riznych fazich onemocnéni DCM a u kontrolni skupiny. Kazdy modry ramecek znazoriuje
mezikvartilové rozpéti, vodorovna ¢ara uprostfed piedstavuje median a svislé ¢ary oznacuji
rozmezi. Koncentrace ¢Tnl u zdravych jedincti byla stanovena na 0,05-0,08ng/ml, u jedinct
s okultni fazi DCM s nalezem >100 VPC/24 hod, ale bez echokardiografickych zmén na
0,29-0,43ng/ml, u dobrmant s echokardiografickymi zménami na 0,22-0,44ng/ml, u psu, ktefi
méli jak VPC, tak echokardiografické zmény na 0,39-0,51ng/ml a nejvyssi koncentrace byla
zaznamenana u pst s klinickymi pfiznaky 0,82-1,27ng/ml. Z vysledkt této studie vychazi, ze
jakékoli zvySeni cTnl >0,22ng/ml by mohlo byt indikatorem k DCM a psi s takovymi
hodnotami by méli byt vySetfeni pomoci echokardiografie a Holterova vySetfeni (Wess et al.
2010a).

3.3.1.7 Hormony §titné zlazy

Hypotyredza neboli nedostate¢nd hladina hormont §titné zlazy v krvi také souvisi s DCM
u dobrmant (Chastain et al. 1999). Bylo prokazano, ze dobrmani s DCM maji 2,26x zvySené
riziko rozvoje hypotyredzy. Zda se vSak, Ze hypotyredza nehraje roli v etiologii nebo progresi
DCM. Psi trpici hypotyredzou se spravnou suplementaci na Stitnou z1azu neméli horsi vysledky,
co se mnozstvi VPC a velikosti srdce tyCe, nez psi zdravi (Beier et al. 2015). Je zde ale pozitivni
korelace mezi hodnotou tyreotropinu (TSH), NT-proBNP a velikosti levé siné u psa
s preklinickou DCM (Koskova et al. 2022).

Obecn¢ nizké hladiny hormont $titné zlazy zptsobuji spiSe dlouhodobé problémy.
Typickymi piiznaky je letargie, neochota k aktivité, narGst hmotnosti, zvySend nachylnost
k infekcim €1 kozni problémy (Gough et al. 2018). Ovliviuji také spravné fungovani nervového
systému, ledvin a oci. Proto se doporucuji pravidelné krevni testy ke zjisténi vySe hladiny
tyroxinu (T4) a hormonu stimulujiciho stitnou zlazu (TSH) v krvi dobrmanti (Chastain et al.
1999).
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3.3.1.8 L-karnitin a taurin

I n¢které aminokyseliny mohou ovlivnit prib¢h a progresi DCM u dobrmani. Mezi
aminokyseliny, které se prozatim zkoumaly v souvislosti s DCM patii L-karnitin a taurin
(Smith et al. 2022).

L-karnitin hraje zdsadni roli pfi transportu volnych mastnych kyselin s dlouhym fetézcem
do vnitini mitochondridlni membrany pro produkci energie ve formé ATP. Plsobi také jako
detoxikacni c¢inidlo, kdy vaze toxické metabolity vznikajici mitochondridlni aktivitou
a transportuje je mimo mitochondrii (Reece et al. 2015). SniZzena koncentrace L-karnitinu byla
zjisténa u 50-60 % dobrmant s DCM. Tito psi vSak méli normdlni plazmatické koncentrace
L-karnitinu, proto se pfedpokladd, ze snizeni hladiny nastava az v disledku selhani myokardu
(Wess et al. 2017). Taurin je nejvice zastoupenou aminokyselinou v srdci, kde reguluje kinetiku
intracelularniho vépniku a odstratiuje volné kyslikové radikaly v buiikdch myokardu (Smith et
al. 2022). Je také vyznamnou slozkou Zlu¢i, kdy pomaha travit lipidy v tenkém stfevé (Reece
2015). Psi si na rozdil od kocek dokdzi taurin sami syntetizovat z methioninu a cysteinu, proto
by neméla byt potfeba ho ptidavat do stravy (Gough et al. 2018). S tim souvisi i otazka
bezobilné stravy pro psy, kde jsou hlavnimi zdroji energie a bilkovin lusténiny, ¢ocka, hrach
a brambory v riznych forméach. Pfi konzumaci této stravy dochazi k nerovnovaze
aminokyselin, hlavn¢ téch obsahujici siru a tim padem k niz$i syntéze taurinu. Z americké
studie vyplynula korelace mezi zvysenym vyskytem DCM a krmenim bezobilnou stravou (FDA
2022). V tomto piipad¢ se doporucuje ptidavat taurin denné do stravy. Nadbytecné mnozstvi
se vylouci z té€la moc¢i (Ware 2011).

3.4.1. Geneticka predispozice

Dilatacni kardiomyopatie u dobrmanti je familiarni onemocnéni (viz Obr. 13)
s autozomalni dominantni dédicnosti s proménlivou penetraci (Gough et al. 2018). Familidrni
neboli probihajici v rodindch znamena, ze vyskyt mezi ptibuznymi nemocnych zvitat je vyssi
nez vyskyt v populaci, do které patii (Nicholas 2010). Autozomdlni dédicnost je takova
dédicnost, kdy je dominantni gen umistén na nepohlavnich chromosomech, tzv. autozomech
(Ostrander et al. 2012). Onemocnéni se vyskytuje ve vice generacich s rovnym zastoupenim
pohlavi P =0,993 (Meurs et al. 2017). U samci jsou zaznamenavany echokardiografické zmény
v niz§im véku nez u fen (Gaar-Humphreys et al. 2022). PostiZeni jsou dominantni homozygoti
(AA) a heterozygoti (Aa), recesivni homozygoti (aa) onemocnénim nejsou postizeni. Netplna
penetrace se vyznacuje tim, ze nemocnym rodi¢lim se mize narodit i zdravy potomek (Meurs
et al. 2017). Sila penetrace se pohybuje mezi 60-68 % (Gaar-Humphreys et al. 2022).
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Obr. 13. Rodokmen generace dobrmantl s anamnézou dilatacni kardiomyopatie dédénou

C

autozomdln¢ dominantnim zplisobem. Tato rodina byla hodnocena po dobu osmi let od
diagnostiky pocatecniho probanda oznacené¢ho v rodokmenu Sipkou. Kruhy piedstavuji feny,
tverce psy samce. Cerné symboly postizend zvifata DCM, bilé zvifata zdrava. Velké 1
v symbolu oznacuje psy klasifikované jako neurcité, symbol otazniku psy, pro které nemame
dostate¢né podklady pro hodnoceni (Meurs et al. 2007).

3.3.1.9 Genové mutace

Genové mutace hraji velkou roli pfi pfenosu DCM a jejich pfesné odhaleni by pomohlo
selektovat jedince v chovu. Dle poslednich vyzkumii se zjistilo, ze rozvoj dilata¢ni
kardiomyopatie u dobrmant je spojen s vice nez jednou genovou mutaci (O'Sullivan et al.
2011). Mize se jednat o mutaci mista sestfihu v genu psi pyruvatdehydrogenazy kindzy 4
(PDK4), bodovou mutaci v genu titinu (TTN) nebo kombinaci obou mutaci u jednoho jedince
(Bolfer et al. 2020). Piredpoklada se, ze bodova mutace v genu TTN zméni aminokyselinu
glycin na arginin (viz Obr. 14) (Meurs et al. 2019). To ma za nasledek snizeni aktivacniho
napéti ve svalovych vlaknech myokardu, sniZi se také elastickd funkce srde¢niho proteinu, coz
negativné ovliviiuje kvalitu srde¢niho stahu (Bolfer et al. 2020). Titin ma funk¢ni vyznam jako
molekularni pruzina svalu myokardu. Také stabilizuje myozinova vlakna proti bo¢nimu posunu
a hraje dilezitou roli v biochemickém snimani a signalizaci (Stabej et al. 2005).
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Obr. 14. Chromatogram sekvence DNA zdravého (A) a postizeného psa DCM (B). Sipky
oznacuji zménu v sekvenci bazi DNA. Cytosin u psa zdravého a thymin u psa s DCM (Meurs
et al. 2019).

Sekvenovani DNA identifikovalo deleci Sestnacti parti bazi na desatém intronu genu
pyruvatdehydrogenazy kinazy 4 (Meurs et al. 2012). PDK4 je mitochondridlni protein a je
jednim ze Ctyf izoenzymu PDK (Taggart et al. 2017). Je exprimovan pfedev§im v srde¢nim
svalstvu a neni znamo, zda by ostatni izoenzymy PDK mohly kompenzovat dysfunkci PDK4
v této tkani (Meurs et al. 2012). Je dilezitym regulaénim proteinem pro energeticky
metabolismus  glukézy (Gaar-Humpreys et al. 2022). Enzymaticky komplex
pyruvatdehydrogendza pfeménuje pyruvat, produkt glykolyzy, na acetyl-CoA, ktery dale
vstupuje do citratového cyklu (Reece et al. 2015). Kardiomyocyty preferuji mastné kyseliny
jako primarni zdroj energie misto glukozy, a pravé protein PDK4 umoziuje oxidaci mastnych
kyselin tim, Ze brani oxidaci glukézy (Gaar-Humpreys et al. 2022). Ziskévani energie pomoci
oxidativni fosforylace je pro kardiomyocyty vyhodné&jsi nez glykolyza. Poskytuje vyssi hladiny
ATP, které jsou velice dulezité pro pravidelnou a silnou kontrakci srdce (Sosa et al. 2015).
Dobrmani s deficitem PDK4 nejsou schopni pfepnout na oxidativni fosforylaci a k ziskani ATP
pouzivaji pouze glykolyzu. Srdce neni schopné generovat dostatek energie pro dlouhodobou
srde¢ni funkci a v dasledku toho dochéazi k srde¢ni remodelaci (Taggart et al. 2017), ktera
se projevuje zvétsenim komor, arytmiemi a Spatnou kontraktilitou (Martin et al. 2009).

V jiné studii byla odhalena bodova mutace v sekvenci a-aktinové ty€inky u dobrmanti
s DCM. Mutace v kodujici oblasti pro gen a-aktinu jsou spojeny se srde¢nim selhdnim
(O'Sullivan et al. 2011). Naopak mutace v exonech 5 a 6 genu pro srde¢ni aktin, ktery byl hlaSen
u lidi s familiarni DCM neni pfi¢inou DCM u dobrmant (Meurs et al. 2001).

Muze zde byt i jind genetickd pficina. Bylo zjisténo, Ze lokus na chomosomu 5 ma
spojitost s vyskytem DCM (Mausberg et al. 2011). V tvahu ptipadaji i dal$i negenetické pticiny
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jakymi jsou metabolické poruchy, nutriéni nedostatecnost, infekéni onemocnéni, imunologické
abnormality ¢i plisobeni 1€kt a toxini (Tidholm et al. 2005).

V dnesni dobé jiz existuji dva genetické testy na DCM, které dokazi odhalit vySe zminéné
mutace a oznacit jedince s rizikem rozvoje klinickych pfiznakit DCM. Test na DCMI,
identifikuje mutaci v genu PDK4 a test na DCM2 se zaméfuje na bodové zmény v titin genu.
Genomova DNA pro dalsi vySetieni se extrahuje ze vzorku krve nabirané na EDTA nebo ze
stéru z bukalni sliznice (Meurs et al. 2020).

Bylo prokazano, ze ptiblizné u 37 % dobrmanii nesouci variantu DCM1 se rozvine DCM.
U dobrmanti nesouci variantu DCM?2 je toto procento o néco vyssi a to 50 %. Psi nesouci obé
varianty maji statisticky nejhorsi predikci k vyvinu onemocnéni a to 60 % (Embark 2021).
Pii spojeni dvou rodi¢i s prokdzanou stejnou mutaci, je pfiblizné 75 % Sténat ohrozeno
rozvojem onemocnéni. Pokud maji rodi¢e obé dvé mutace, je az 100% pravdépodobnost, ze
jejich potomei v priibéhu Zivota onemocni na DCM. Tyto statistiky koreluji s vyskytem DCM
u americkych linii dobrmanii. U dobrmant chovanych v Evropé je niz§i zachyt projevu
klinickych ptiznakd, a proto se zde tyto testy nevyuzivaji (UC Davis).

Genetické testovani obecné pomdhd majitelim a veterindrnim lékatim identifikovat
rizikové jedince, které je do budoucna potieba vice sledovat. Je mozno podle nich také 1épe
vybirat chovné pary. Heterozygotni psi nesouci pouze jednu variantu (DCM1 nebo DCM2) by
nem¢éli byt vyfazovani z chovu, zvlasté pokud nejsou v rodinné anamnéze srdecni problémy.
Tito psi by ale méli tvofit plemenny par s jedinci, ktefi jsou testovani a maji ob& varianty
Cisté. Tim by se snizila frekvence onemocnéni v populaci dobrmand, aniz by doslo ke sniZeni
genofondu (Laboklin).

I tak, ne u vSech dobrmanti s vyskytem jedné nebo obou mutaci se onemocnéni rozvine.
Naopak ne vSichni dobrmani jiz postizeni DCM maji nékterou z té€chto mutaci. To ukazuje na
fakt, Ze je velice pravdépodobné, ze na vzniku a progresi onemocnéni se podileji i dalsi dosud
neidentifikované mutace na téchto nebo jinych genech. Je tfeba pokracovat v dal§im vyzkumu
zaméfeném na detekci genetickych, ale i negenetickych faktord ovliviiujici rozvoj DCM
u dobrmanti (Embark).

3.4.2. Terapie

Lécba je pouze paliativni a zahrnuje pouziti diuretik, pozitivnich inotropti, ACE
inhibitorti a specifickych antiarytmik (Smith et al. 2016). V posledni dobé se také pouzivaji
beta-adrenergni blokatory a inotropni vazodilata¢ni 1é¢iva. Lécba zavisi na stadiu onemocnéni
a pfitomnosti méstnavého srde¢niho selhani nebo arytmii. Cilem terapie je optimalizace
srdecniho vydeje, zvladani arytmii, zlepSovani kvality zivota a pokud je to mozné prodlouzeni
celkové doby pteziti (Ware 2011).

Lécba psti v okultni fazi DCM spociva v podavani ACE inhibitorii a beta-blokatort, kdy
je cilem zpomalit progresi onemocnéni a oddalit nastup méstnavého srde¢niho selhani. Dalsim
cilem je také snizit riziko synkop a nadhlého iimrti spojené¢ho s arytmii (Ettinger et al. 2016).
U pst s klinickymi projevy je terapie zalozena na podavani inotropt a diuretik (Wess et al.
2017).
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ACE inhibitory neboli inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu se pouzivaji ve
veterinarni mediciné k 1é€bé srde¢nich onemocnéni a systémové hypertenze. Zmiriuji G€inky
renin-angiotenzin-aldosteronového systému (RAAS) a tim snizuji uvolnéni aldosteronu
(Fuentes et al. 2010). To mé za nasledek vazodilataci, snizenou retenci vody a sodiku, dilataci
renalnich eferentnich arteriol a podili se na sniZzeni srde¢ni fibrézy a remodelaci srdce (Ward et
al. 2021). Nejcastéji se pouziva enalapril a benazepril. U dobrmanti v okultni fazi DCM, kterym
byl podavam benazepril hydrochlorid doslo ke 44% snizeni pravdépodobnosti rozvoje zjevné
DCM (O'Grady et al. 2009). Beta-blokatory tlumi uc¢inek sympatiku a tim snizuji srde¢ni
frekvenci a drazdivost myokardu. Snizuje se tak vyskyt pfedcasnych komorovych komplexii.
Proto jsou beta-blokatory nasazovany pii nalezu VPCs pii Holterové vysetfeni. Je zde dilezité
spravné davkovani. Pti ptedavkovani hrozi selhani srdce a ledvin (Plumb 2011).

Diuretika jsou indikovana ve vSech pfipadech s kardiogennim plicnim edémem (Riviere
et al. 2018). Po jejich nasazeni dochazi k evakuaci extracelularni tekutiny z téla a obéhu. Tim
reguluji klinické projevy jako je edém plic, ascites ¢i otok koncetin. Mezi nej€astéji pouzivana
diuretika patii furosemid a torasemid, kterd zvySuji diurézu (Plumb 2011). Furosemid ptsobi
jako kotransportér drasliku a chloridu draselného v Henleyové klicce ledviny, coz vede ke ztraté
draselnych a chloridovych iontl. Pfi nadmérném podavani mize vézt az k zdvazné hypokalémii
(Smith et al. 2016). Celkové snizuje periferni odpor cév a tim snizuje krevni tlak a pozitivné
ptispiva ke zlepSeni vykonu myokardu (Martin et al. 1997). Spironolakton je antagonistou
aldosteronu, pouzivany jako slabé diuretikum Setfici draslik, které miize zabranit urcité
aldosteronem zprostiedkované fibroze myokardu a remodelaci srdce (Fuentes et al. 2010).

Pozitivni inotropy zlepSuji kontraktilitu myokardu. Toho dosahuji zvySenim koncentraci
vapniku v cytosolu, nebo zvySenim citlivosti kontraktilnich proteint na vapnik. Pimobendan,
nejpouzivanéjsi inotrop, zvysSuje silu srde¢ni kontrakce a mé vazodilatacni a antitromboticky
ucinek (O'Grady et al. 2008). Dle studii dokdze oddalit progresi preklinické faze DCM
(Summerfield et al. 2012) a vyrazné prodluzuje dobu pieziti (viz Obr. 15). Psi léCeni
pimobendanem zili v priiméru o 279 dni déle nez dobrmani, kterym bylo podévano placebo
(Fuentes et al. 2002). Pacienty je obecné velice dobfe tolerovan. Nevyskytuji se zadné vedlejsi
ucinky. Pii nasazeni pimobendanu v pozdni fazi DCM je patrné vyrazné klinické zlepSeni,
prestoze ne vzdy je zlepSeni vidét na hodnotidch ze sonografického vySetfeni (Calvert et al.
1997). Digoxin, diive velmi pouzivany inotrop, zvySuje koncentrace vapniku pfes inhibici
sodno-draselné¢ ATP-pumpy. Toxicita digoxinu se u nékterych psii, zejména u dobrmant,
vyskytuje pfti relativné nizkych davkach. Doporucuje se celkova maximalni denni davka 0,250-
0,375mg/den. Obecné digoxin neni moc dobie tolerovan, a proto se od jeho uzivani postupné
upousti (Ware 2011).
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Obr. 15. Kiivka znazoriyjici rozdil v dob¢ preziti dobrmanti s DCM, kterym bylo
podavano placebo a skupinou dobrmant lé¢enych pimobendanem. I kdyz je znamo, ze
dobrmani s prokazatelnymi piiznaky srde¢niho selhani maji kratkou dobu pfeziti, bylo zjisténo
vyznamné prodlouzeni Zivota u zvifat lé€enych pimobendanem s medianem pteziti 329 dni ve
srovnani s 50 dny u dobrmant, kteii pfijimali placebo (Fuentes et al. 2002).

Cilem nutricni podpory pfi selhani srdce je mirné omezeni soli, aby se zabranilo
nadmérnému zadrzovéani vody v téle. Dal§im benefitem miiZze byt suplementace L-karnitinu,
omega-3 mastnych kyselin, taurinu nebo koenzymu Q10 (Petric et al. 2002).

Doporucuje se také krmit &astéji a v mensich davkach. Zaludek tak neni pieplnény, netlaéi
na bréanici a tim nezptisobuje zhorSené¢ dychani (Fox et al. 1999). Je mozno krmit pfimo
veterinarnimi dietami ur€enymi pro kardiaky. V nich se nachdzi snizené mnozstvi sodiku a soli,
aby nedochazelo k nadbyte¢né retenci vody v organismu. Naopak obsah drasliku a vitaminii
rozpustnych ve vodé¢ je vtéchto krmivech vysoky. Dale jsou tyto diety obohaceny
o antioxidanty, jako ochrana pted volnymi radikaly, omega-3 mastné kyseliny, triglyceridy
se stfedn¢ dlouhym fetézcem, které jsou snadno stravitelny zdroj energie pro kardiomyocyty,
hoi¢ik a jiz zminény taurin a L-karnitin (Smith et al. 2022).

Pti akutnich a zivot ohrozujicich stavech se miize pfistoupit ke drendzi vyznamnych
pleuralnich vypotkl pomoci thorakocentézy, nebo odpusténi ascitu pomoci abdominocentézy.
Zahajuje se kyslikova terapie, kdy je pes uloZen do kyslikového boxu, nebo mu je nasazena
kyslikova maska (Fuentes et al. 2010). Nedilnou soucésti je terapie diuretiky. Ta se mohou pro
lepsi a rychlejsi ucinek podévat bolusové a ve vyssim davkovani. Individudlné 1ze zvazit podani
opioidii v nizké davce (Riviere et al. 2018). Pfi zadné nebo nizké odpoveédi na podavanou
medikaci se z etického hlediska Casto pfistupuje k eutanasii (Ettinger et al. 2016).

Uskali u¢inkt medikace pti onemocnéni DCM spoéiva v tom, Ze veskeré podavané 1éky
ovliviluji praci kardiomyocytii. Ty jsou ale postupné s progresi onemocnéni nahrazovany
kolagenni nebo tukovou tkani, a tudiz efektivita medikace klesa. Proto je tato diagndza pro psy
fatalni (Gaar-Humphreys et al. 2022).
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3.4.3. Prognoza

Prognoza je u dobrmanti s diagnozou dilatacni kardiomyopatie velice nepiizniva a vétSina
postizenych dobrmanid tomuto onemocnéni podlehne (Calvert et al. 2000a). Délka pteziti je od
n¢kolika dni, az po nékolik let, v zavislosti na véku jedince, stddiu onemocnéni, odpovédi na
podavanou medikaci a veéku, kdy se projevi prvni klinické pfiznaky (Martin et al. 2009).

V porovnani s ostatnimi plemeny maji dobrmani vyrazné nizsi dobu ptezitelnosti (viz
Obr. 16). U dobrmani je délka pfeziti v priméru 52 dni, u psi jinych plemen s prokézanou
DCM je prumér preziti 240 dni (Petric et al. 2002). Procento ndhlého umrti je u dobrmanti
v okultni i zjevné fazi velice vysoké a pohybuje se okolo 60 % (Kliiser et al. 2016). Pfedpoklada
se, ze nahla smrt je zptisobena ventrikuldrni tachykardii, ktera vede k fibrilaci komor a néhlé
srde¢ni smrti (Smith et al. 2016). Primérny vék nastupu onemocnéni u samcti je 7,3 roku u fen
je vek vyssi, a to 8,6 roku (Gaar-Humpreys et al. 2022). Obecné se da fici, Ze samci jsou
dilata¢ni kardiomyopatii zatiZeni o néco malo vice nez samice, i kdyZ posledni studie dokazuji,
ze ob& pohlavi maji prevalenci k DCM stejnou (Wess et al. 2010d). Psi samci ale vykazuji
strukturalni zmény viditelné na echokardiogramu diive nez feny. Také se u nich srde¢ni selhani
rozviji v niz§im véku a rovnéz mu i diive podl€haji (Wess et al. 2017).
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Obr. 16. Ktivky porovnavajici dobu pfeziti u dobrmani a psii jinych plemen. Dobrmani
méli vyrazng krat$i dobu pieziti nez psi jinych plemen. Umrtnost dobrmand byla nejvyssi
v prvnich 39 dnech. Na méstnavé srde¢ni selhdni zemftelo 33 % dobrmanti, 29 % bylo usmrceno
pro tézké srde¢ni selhani, 33 % dobrmant zemfelo nahle, zbylé procento imrti nesouviselo
s DCM (Petric et al. 2002).
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4 Zavér

Dilatacni kardiomyopatie je velmi Casté a Zivot ohrozujici onemocnéni dobrmand.
Na nasledky tohoto onemocnéni zemie v Evropé vice nez polovina chovanych zvifat. Smrt
miiZe nastat nahle nebo v diisledku méstnavého srde¢niho selhani.

Dtvod, pro¢ se u nckterych dobrmant vyviji DCM, neni pfesné¢ znam. Na zdkladé¢
vyzkumti bylo prokdzdno, Ze vznik onemocnéni je podminén jak genetickymi, tak
negenetickymi faktory. V ptipadé¢ dobrmant hraji genetické faktory vyznamnou roli. DCM se
dédi autozomalné dominantni dédi¢nosti s netiplnou penetraci. Byly zjiStény mutace v misté
sestfihu genu psi pyruvatdehydrogendzy kinazy 4 (PDK4) a bodova mutace v genu titinu.
Z pohledu negenetickych faktor ovliviiujicich vznik a progresi DCM mezi nejvyznamné;jsi
patii snizend funkce §titné Zlazy a deficit taurinu a L-karnitinu v krmivu. V rdmci studie
v Americe bylo prokazéano, Ze krmeni bezobilnou stravou koreluje s vyskytem DCM.

Hlavnimi symptomy jsou duSnost, kaSel, tachykardie, neochota k pohybu, rychla
unavitelnost, hubnuti, ascites a neklidny spanek. Tyto pfiznaky se vétSinou vyskytuji az
specidlnich diagnostickych vysSetfeni, jakymi jsou echokardiografie, 24hodinovy Holtertiv
EKG zéznam a detekce hladiny srde¢nich biomarkert v krvi. Kdyz se zjisti onemocnéni jiz
v této rané fazi a ihned se zah4ji podavani medikace, vyrazné se prodlouzi doba bez klinickych
ptiznakii. Bohuzel v Ceské republice se z diivodu nizké informovanosti majitelti a nedodrzeni
doporucené prevence, DCM casto detekuje az na zaklad¢ ptiznakli méstnavého srde¢niho
selhani. Pii zachytu onemocnéni az v takto pozdnim stadiu je progndza velice nepiizniva.

Negativnim faktorem v souvislosti s DCM pro chov dobrmant je fakt, Ze preklinicka faze,
kdy pes nevykazuje zadné klinické piiznaky, miize trvat i roky. V tomto obdobi je jedinec
1 nadéle pouzivan v chovu a dél tak pfedava predispozice k DCM na své potomky. V tomto
ohledu bychom si méli vzit ptiklad ze sousedniho Némecka ¢i Rakouska, kde je pfed prvnim
krytim povinné absolvovani kompletniho kardiologického vySetieni.

Aby se toto riziko co nejvice eliminovalo, mél by se klast diraz na pravidelny screening
chovnych jedinct. Pred kazdym krytim by bylo vhodné zavést povinné echokardiografické
a Holterovo vySetfeni u odborné¢ho kardiologa. Déle se nabizi varianta testu na hladinu
natriuretického peptidu a troponinu I v krevnim séru, kterou by pes absolvoval pravidelné
dvakrat rocné po zatrazeni do chovu. Tim by se umoznilo v€asné vytazeni postizenych zvirat
z chovu. U americké linie dobrmanti jiz funguje genetické testovani na mutace v PDK4
(DCM1) a titin genu (DCM2). Tyto testy se ale u evropskych dobrmanii prozatim nepouzivaji.

I pfes rozsahlé studie a vyzkumy je potieba se této problematice dale vénovat a blize
identifikovat pfesné mutace ¢i geny, které DCM zplsobuji. To by umoznilo vcasnou
diagnostiku a detekci prenaSect. Tim by se snizil vyskyt DCM v populaci dobrmanti
prostiednictvim selektovaného chovu. Dal§im pozitivnim pfinosem by byl vyznamny pokles
Casné umrtnosti a dobrmani by méli Sanci na delsi kvalitni Zivot.
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6 Seznam pouzitych zkratek a symbolu

ANP = Atrial natruretric peptide = Natriureticky peptid A

APC = Atrial premature complexes = Pfed¢asné sinové komplexy

BIG = Best in group = Vitéz skupiny

BNP = Brain natriuretic peptide = Natriureticky peptid B

CF = Color Doppler = Barevny Doppler

cTnl = Cardiac troponine I = Srde¢ni troponin I

DCM = Dilated cardiomyopathy = Dilata¢ni kardiomyopatie

DKK = Dysplazie kyc¢elniho kloubu

DLK = Dysplazie loketniho kloubu

EDTA = Plné krev s nékterou ze soli etylendiaminotetraoctové kyseliny

EKG = Elektrokardiografie

FCI = Federation Cynologique Internationale = Mezindrodni kynologicka federace

FS = Fractional shortening = Frak¢ni zkraceni

LVIDd = Left ventricular internal diameter end diastole = Diastolicky rozmér levé komory
LVIDs = Left ventricular internal diameter end systole = Systolicky rozmér levé komory
NT-proBNP = N-terminalni prohormon natriuretické¢ho peptidu B

PDK = Pyruvate dehydrogenase complex = Pyruvatdehydrogenaza

PDK4 = Pyruvate dehydrogenase kinase 4 = Pyruvatdehydrogenaza kinaza 4

PHPV = Persistent hyperplastic primary viteous = Zachovani embryonalniho cévniho ziveni
sklivce

PHTVL = Persistent hyperplastic tunica vasculosa lentis = Zachovani embryonalniho cévniho
ziveni ¢ocky

PRA = Progresivni retinalni atrofie

RTG = Rentgen

TDI = Tissue Doppler Imaging = Tkéanovy Doppler

TSH = Tyreotropin

TTN = Titin

VPC = Ventricular premature complexes = Pfed¢asné komorové komplexy
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