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  תקציר  
 
 

בתרומה העצומה של , קשורה בין השאר, ת שחלה בשנים האחרונות בתחום הקרדיולוגיה ההתערבותיתההתפתחו

טכנולוגיה זו איפשרה לשפר . ליעילות ולבטיחות של הפרוצדורות הכליליות) סטנטים(ם הכליליים כוניהתומ

המגבלה העיקרית  עם זאת. במידה ניכרת את היעילות ויכולת ההתמודדות עם מגוון היצרויות מורכב ביותר

-10העלולה להופיע בין ) In-stent Restenosis( ההיצרות החוזרת בתוך התותב ה הינמכוניםשימוש הנרחב בתול

 . מהעורקים העוברים הרחבה בהתאם לאוכלוסיית החולים ואפיוני הנגע העורקי40%

 

ם הסובלים מהיצרות חוזרת אך ניסו לתת פתרון חלקי לחולי") פיהברכיתר"-כגון הקרנת העורקים (מספר שיטות 

נפתח , לאחרונה. עד היום לא נמצאה שיטה יעילה לטווח ארוך לטיפול בהיצרות בתוך התומכון לאחר היווצרותה

היכולים לשחרר , )Drug Eluting Stents(אשנב טיפולי חדש עם ההכנסה לשימוש של תומכים המצופים בתרופות 

 .אינטימה בתוך הסטנט-ת תהליך השגשוג של רקמת הנאובצורה איטית ומבוקרת תרופות המונעות א

במחקרים מבוקרים שפורסמו לאחרונה הודגם שתומכונים משחררי תרופה יעילים מאוד בהקטנה משמעותית של 

הופעת היצרות בתוך התומכון ובהפחתת הצורך באשפוזים והתערבויות מילעוריות וניתוחיות לזילוח מחודש 

 .נהבעורק שטופל במעקב של כש

 

עד  אולם .חולים המטופליםה מדגים יתרון בכל קבוצות  בתומכונים משחררי תרופות, עד כה,הנסיון המצטבר

 : השתלת תומכונים אלו במצבים הבאיםצותמומל, עלות ומשיקולי ,מידע נוסף שיאסף

  :חולים בסיכון קליני מוגבר. א

 כמות שריר הלב שהוא מספקאו /וחולה  הסיכון למצבים בהם העורק העובר הרחבה הינו קריטי מבחינת

 . )להתפתחות אי ספיקת לב או מות(

 :חולים עם היצרויות מורכבות. ב

   גבוה של היצרות חוזרתשבהם קיים סיכוןהיצרויות בעורקים המספקים אחוז משמעותי משריר הלב 

 :חולים  בסיכון מוגבר להיצרות חוזרת. ג

כמו ,  משמעותיתגבוה הינו  הסיכון להתפתחות  היצרות חוזרת תת אוכלוסיות של חולים שבהםביצרויות ה

 וחולים עם הצרות חוזרת בתומכונים לא עם אי ספיקת כליות המטופלים בדיאליזהחולים סכרתיים או חולים 

אין ספק שלהפחתת הצורך באשפוזים חוזרים ובפעולות פולשניות בחולים שטופלו בתומכונים . משחררי תרופות

בהערכת עלות . גם משמעות כלכלית למערכת הבריאות,  לשיפור איכות הטיפול בחוליםבנוסףה יש משחררי תרופ

ישנם יתרונות כלכליים משמעותיים , בנוסף ליתרונות הקליניים המוכחים, תועלת מתברר שלטכנולוגיה זו

 . ת וניתוחי מעקפיםהרחבות עורקים חוזרו,  הצורך באשפוזים חוזרים,בשיעור ההיצרות החוזרתירידה מהנובעים 

  והוא נכתב על רקע הצטברות מהירה של מידע 5/2002מסמך עמדה זה מהווה עידכון למסמך קודם מתאריך 

 . בספרות על תומכונים משחררי תרופות
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  מבוא  
 

התערבות מילעורית של העורקים הכליליים הידועה בשם הרחבת העורקים בעזרת בלון הינה פרוצדורה מקובלת 

 פרוצדורות אלו בתומך תוך כלילי 70-80% -משתמשים בכ, כיום) . 1(רווסקולריזציה של העורקים הכליליים ל

בעת , למרות זאת). 2,3(והיצרות חוזרת ) Recoil ( תמט של העורק, במטרה למנוע סגירת פתאומית של עורק

רת הנגרמת כתוצאה מצמיחה של נצפית היצרות חוז, תהליך הריפוי של העורקים הכליליים לאחר השתלת התומך

דבר היכול להביא לחזרת התמונה התעוקתית ולצורך , בתוך הסטנט) Neo-Intima(רקמת אינטימה חדשה 

 ). 4(צנתורים והרחבות חוזרות של העורק , באשפוזים

 

אורך האזור המוצר שבו ,  להיצרות חוזרת בתוך הסטנט תלויה במספר מרכיבים כגון קוטר העורקסיכוייםה

הרחבת עורק לאחר , )5(מספר העורקים המורחבים , נוכחות גורמי סיכון מסוימים כגון סכרת, מושם התומך

 או לגן )ACE Polymorphysm(היצרות קודמת ואף פקטורים גנטיים מסוימים כגון פולימורפיזם לגן אנזים המהפך 

 .יתים הפניית החולה לניתוח מעקפיםחזרת ההיצרות במספר עורקים או בעורק חשוב מצריכה לע. Haptoglobin-ה

 

מחקרים רבים בוצעו בשנים האחרונות במטרה לנסות ולהבין את התהליכים הביולוגיים המביאים לתהליך 

 תהליך זה ;1' כפי שניתן לראות בתמונה מס). 6(היצרות חוזרת במטרה לנסות ולהתערב כדי למנוע את התהליך 

שפעול טסיות והפרשת , קימת התפתחות של תהליך דלקתי,  האינטימההינו מורכב ולאחר הנזק הראשוני לשכבת

אינטימה -חלק וכך מביאים להיווצרות הנאוהשריר הפקטורי צמיחה וגדילה הגורמים לתנועה והתרבות של תאי 

אך בשנים , ניסיונות רבים  לטיפול תרופתי במטרה למנוע את ההיצרות החוזרת לא עלו יפה).  7(החדשה 

וסטה תשומת הלב לאפשרות של שימוש בתומך כאמצעי להבאה ושחרור של תרופות ספציפיות האחרונות ה

  .   )Drug Eluting Stents) (8(באזור הנזק  
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בהתאם לכך מתבצע בשנים האחרונות מחקר ענף על תרופות העשויות לעכב את תהליך הרסטנוזיס במספר 

 ):2טבלה (מנגנונים 

י עיכוב ציטוקינים ויצירת גורמי גדילה בעזרת "בות הנזק לדופן כלי הדם עמניעה של התהליך הדלקתי בעק .א

 ).9( ודקסמטזון  SIROLIMUSתרופות כגון 

בעזרת תרופות כגון ) Cell Cycle Regulation(י עיכוב תהליך השכפול "עיכוב פרוליפרציה של תאי שריר חלק ע .ב

Actinomycin D, Paclitxel ו   - Sirolimus) . 10( 

   Cell Cycle Regulation) -ו עיכוב ציטוקינים(  MMPי עיכוב פעילות "מיגרציה של תאי שריר חלק עב עיכו .ג

 ).Batimastat, Paclitaxel, Sirolimus) 11,12בעזרת תרופות כמו 

 ).13(אינטימה -עיכוב סינתזה של מטריקס אקסטרצלולרי על הורדה יצירת הניאו .ד

 או תכשירים VEGFי "וי העורק בעזרת עידוד תהליך האנדותליזציה עאנדותליזציה וריפ-סיוע בתהליכי הרה .ה

 ).דומים
 

Process Target Mechanisms Drugs 

Inflammatory response to vessel injury Inhibit cytokines/growth factor production

Inhibit chemo-attractants 

Inhibit T-lymphocyte proliferation &   

migration 

Sirolimus 

Dexamethasone 

VSMC proliferation Cell cycle regulation Taxol 

Sirolimus 

VSMC migration Inhibit MMP activity 

Inhibit cytokines 

Cell cycle regulation 

Batimastat 

Taxol 

Sirolimus 

 Extracellular matrix syntesis Reduce neo-intimal matrix formation Sirolimus 

 

Re-endothelialisation Stimulate or allow re-endothelialisation. VEGF 

Sirolimus 

 

Table 2: Processes involved in restenosis that are potential targets for drug eluting treatment 
 

 

 
הגורמים " מוגזמים" תהליך היצרות חוזרת בתוך סטנט הינו תהליך מורכב הנגרם עקב  תהליכי ריפוי :לסיכום

התהליכים הביולוגיים הגורמים להיצרות זאת מהווים מטרות לטיפול . להיצרות חוזרת בתוך הסטנט ובשוליו

פר מהמנגנונים המעורבים תרופתי מקומי כאשר קרוב לודאי שלתרופות שלהן מנגנון המאפשר פגיעה במס

 . העורקתלעכב את תהליך החלמרק בתהליך הרסטנוזיס ישנו יתרון  על  תרופות המיועדות 
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 :מחלות לב כליליות במדינת ישראל  
 

 - ל170 -מחלות לב כליליות מהוות את הסיבה העיקרית לתחלואה ותמותה במדינת ישראל עם תמותה של כ

 ).פ שנתון משרד הבריאות"נה ע חולים בש10,000 -כ (100,000

 
 ניתוחי מספרניתוח מעקפים והרחבת עורקים מילעורית הינן פרוצדורות מקובלות במדינת ישראל כאשר 

עקב הנגישות הרבה יותר , מילעוריות ירד במשך השנים האחרונותהפרוצדורות עומת מספר המעקפים לה

 עם הכנסת התומך הכלילי והיכולת להתמודד עם להרחבה מילעורית והשיפורים המשמעותיים שחלו בתחום זה

 .היצרויות מורכבות
י בלון תוך שימוש בתותבים לבין ניתוח מעקפים הראו שיעורים "מספר מחקרים שהשוו בין הרחבת עורקים ע

 שכיחות גבוהה יותר של נצפתהאך , דומים של תמותה ואוטמים חוזרים בשתי הקבוצות למשך שנה ושלוש שנים

). 14,15(וזרים בקבוצת החולים שעברו הרחבה מילעורית עקב היצרות חוזרת בתוך התותבים אשפוזים ח

 הומלץ NATIONAL INSTITUTE OF CLINICAL EXELLENCE -י ה"בהמלצות לשימוש בתותבים ע, במקביל

 נגישות גדולה יותר של, )בחולים  לא סכרתיים(או הרחבה מילעורית /שכאשר ניתן לבצע ניתוח מעקפים ו

 ).16(התותבים יכולה להשפיע על תהליך ההחלטות לכיוון הרחבה מילעורית 
 -כ) 459/100,000( צנתורים 28,864 -  כ2000בהסתמך על נתונים של משרד הבריאות בוצעו במדינת ישראל בשנת 

 ).שנתון משרד הבריאותמתוך נתוני ( ניתוחי מעקפים 4,698 -י בלון ו" הרחבות ע14,233

הגורמת לתסמינים אצל (עם סבירות של היצרות חוזרת , ים  מהמקר 70-80% -ש בתותבים הינו בבהנחה שהשימו

מצב זה מצריך .  חולים סובלים מדי שנה מהיצרות חוזרת3,000 -ניתן להניח שכ, 10-20%הנעה בין ) המטופל

מותה של חולים התערבויות חוזרות וניתוח מעקפים ומהווה גורם משמעותי בתחלואה והת, אשפוזים חוזרים

 .אלו

ם והרחבות טכניקה שתביא להורדה משמעותית בשיעור ההיצרות החוזרת תוריד את הצורך בצנתורי, לפיכך

 .חוזרות וניתוחי מעקפים

 

 :סטנטים מצופים  
 

בעבודות הראשוניות היה ניסיון להפחית את שיעור ההיצרות החוזרת על ידי ציפוי הסטנטים בחומרים יותר 

, phosphoryl choline, מספר ציפויים כגון זהב. Drug coated stentsסטנטים אלו נקראו , "ידידותיים לסביבה"

silicon carbide ספר עבודות שהראו ירידה אפשרית בשכיחות למרות מ). 17 (הוכנסו לשימוש קליני וכן הפרין אף

 .לא נצפתה ירידה משמעותית בשכיחות ההיצרות החוזרת המאוחרת) Sub Actue Thrombosis(החסימה המיידית 

מחקרים פרסומם של  עם ההתערבותיתבשנים האחרונות אנו עדים לשינויים דרמטיים בתחום הקרדיולוגיה 

 למנוע תומכון בשל היכולת של השל היצרות חוזרת זאתיפול ומניעה טל כפלטפורמה המשתמשים בתומכוןרבים 

 בשינויים וללא צורך למקום הנזק בדופן העורק התרופהובמקביל יכולתו לאפשר הבאת   Recoil-את תהליך ה

 .התומכוןתהליך השתלת ב

 

בהורדה של ) Rapamycin (Sirolimus - המצופה בCypher -הודגמה יעילותו של סטנט ה) RAVEL) 18 -במחקר ה

גם בשיעור .  בקבוצת המטופלים בתומכון מצופה תרופות0% - בתומכון רגיל ל26.6% -שעור ההיצרות החוזרת מ

י תומכונים " בקבוצת החולים שטופלה ע5.8% - ל28.8% -נצפתה ירידה מ) צנתור חוזר/אוטם(האירועים הלבביים 

 ).לא מורכבות במיוחד(יות רגילות עם זאת יש להדגיש שנבחרו חולים עם היצרו. מצופים
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פורסמו תוצאות , )היצרויות ארוכות(שבו נבדקו חולים עם היצרויות מורכבות יותר ) Sirius -ה(במחקר נוסף 

 -י תומכון ה" בחולים שטופלו ע9.2% - בקבוצת הביקורת ל32.3% -מוקדמות שהדגימו ירידה בשיעור ההיצרות מ

Cypher) 19.( 

 
 אשר בחנו את  אשר טרם פורסמו בסיפרותהוצגו מספר מחקרים) PCR(דיולוגיה פולשנית בכנס קרלאחרונה 

עןרקים חסומים כרונית , )ARTS II( במצבים יחודיים כמו שימוש במחלה רב כלית Cypher -השימוש בתומכון ה

)SICTO( , הצרויות חוזרות בתוך תומכונים)TROPICAL( והצרויות בעורקים קטנים )SVELTE.(המחקרים  כל 

עדיין אין מידע מבוסס על השימוש בתומכון זה בחולים עם .הדגימו יתרון לשימוש בתומכונים משחררי תרופה

  )קיים מחקר רב מרכזי בשלבי ביצוע(אוטם חריף בשריר הלב 

 

, חשוב לציין שכיוון שעדיין לא ברור כמה זמן לוקח תהליך ריפוי העורק לאחר השתלת תומך מצופה ברפאמיצין

 . חודשים3למשך ) קלופידוגריל(הומלץ במחקר זה להמשיך טיפול נוגד טסיות 
 

נצפה יתרון לשימוש  , TAXOL – TAXUS I-VIבסידרת מחקרים בהם בחנו את השימוש בתומכונים משחררי 

  שלא כמו לאחר )Cypher.)20-22בתומכונים משחררי תרופה לעומת תומכונים ללא תרופה בדומה למחקרי ה 

זה להמשיך טיפול נוגד טסיות , טקסול לאחר השתלת תומך מצופה בFDA המלצת ה Cypherהשתלת 

   . חודשים6 למשך) קלופידוגריל(

 

 התוויות להחדרת תומכון משחרר תרופה  
 

אנו צופים ,  עם התפתחות שוק התומכונים המצופים והשיפור בפולימרים ובתרופות המצפים את התומכונים

הרחבת תתכן  בהתאם לנתונים שיתקבלו ממעקב ארוך טווח . בשימוש בתומכונים מצופיםשתהיה עליה הדרגתית

 . עד כמעט לכלל החולים העוברים השתלת תומכוניםבעוד מספר שניםהאינדיקציות 

בקביעת יש צורך ,  עלויות גבוהות יחסית הכרוכות בהשתלת תומכונים משחררי תרופותנוכחל, בשלב זה

עד כה יש לציין שעם זאת  .תהיה בעלת התועלת הגבוהה השתלת תומכונים הםבופלים קריטריונים לבחירת המט

לפחות בטווח הקצר , לתומכונים מצופים על פני תומכונים רגיליםברור יתרון , בכל סוגי המטופלים ,נמצא

 . והבינוני

 

 

 :המצבים בהם יש מקום להשתלת תומך מצופה

 :רתחולים הנמצאים בסיכון מוגבר להיצרות חוז .1
 כמו , היצרויות בתת אוכלוסיות של חולים שבהם הסיכון להתפתחות היצרות חוזרת הינו גבוה משמעותית

 חולים סכרתיים . א

 . חולים עם אי ספיקת כליות המטופלים בדיאליזה. ב

 .חולים לאחר הצרות חוזרת בתומכונים לא משחררי תרופה. ג

 :חולים עם היצרויות מורכבות .2
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, כמו למשל,  המספקים אחוז משמעותי משריר הלב שבהם קיים סיכון גבוה של היצרות חוזרתהיצרויות בעורקים

 ).' ממ20מעל (או היצרות בסגמנטים ארוכים) Proximal LAD (הקדמי היורדהיצרות בעורק 

 :חולים בסיכון קליני מוגבר .3

 .יר הלב שהוא מספקאו כמות שר/מצבים בהם העורק העובר הרחבה הינו קריטי מבחינת הסיכון לחולה ו

 .בשל העדר אופציה טיפולית אחרת) LM( לעבור הרחבת העורק הכלילי השמאלי הראשי הנאלץחולה . א

כמו למשל הרחבת עורק מוצר בנוכחות (חולה שבו קיימת אינדיקציה להרחבת עורק חיוני לחיי החולה . ב

 ).שני עורקים כליליים אחרים החסומים לחלוטין
      

 מכלל החולים המטופלים עם 35% כ המהוויםשתלת תומכונים אלו באוכלוסיית החולים שתוארו לעיל  ה,להערכתנו

באשפוזים חוזרים ובפרוצדורות עם ירידה עשויה להביא לירידה משמעותית בשיעור ההיצרות החוזרת תומכונים 

  .)או ניתוח מעקפים/הרחבות עורקים  ו(ת ומורכבות חוזר
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  האיגוד הקרדיולוגי בישראל–החוג לקרדיולוגיה התערבותית 

 

 שראל בנושאנספח למסמך עמדה של האיגוד הקרדיולוגי בי
 תומכונים משחררי תרופה

 
 . הנוכחייםסל הבריאותת בתנאי "מטרת מסמך זה לשמש כלי עזר בהחלטה על השתלת תמ

 
 

 : האיגוד הקרדיולוגי בישראל–המעדכנת מטעם החוג לקרדיולוגיה התערבותית  הוועדהחברי 
 ר" יו–  גויטע. ו  ר"ד     

 ישעיהו בנחורין'      פרופ
 דורון זגר'      דר

 מוריס מוסרי'      פרופ
 

 סיכון להיצרות חוזרת בחולים העוברים השתלת תומכונים כליליים דרגות  
 

 : חולים בסיכון גבוה ביותר .1
חולים עם היצרות משמעותית הנמצאת במיקום האחראי לטריטוריה מיוקרדיאלית גדולה  .א

 :ואשר בנוסף לכך מדובר גם באחד מאלה
  קודםכוןתומהיצרות בתוך  •

 )2.0 ≥נין יקראט(חולים עם אי ספיקת כליות  •
 חולי סכרת  •
 )מ" מ20> (היצרות ארוכה  •
 או חולים אצלם הרחבת העורק ,חולים העוברים טיפול להיצרות בעורק חיוני לחיי החולה .ב

הצרות , unprotected LM: למשל( עקב קשיים אנטומיים או טכניים ,כרוכה בסיכון גבוה
 ). 'וכו, העורק בחולה עם עורק ראשי אחר החסום לחלוטיןבחלקו הראשון של 

 

 :חולים בסיכון גבוה .2
 : יםחולים העוברים טיפול להיצרות כלילית באחד מהמיקומים האנטומיים הבא .א

• Proximal LAD 
• Proximal Cx (or mid dominant Cx ) 
• Proximal RCA (up to RV branch) 

 .  חולים עם היצרות במעקף לא דגנרטיבי המספק טריטוריה גדולה של שריר הלב  .ב
 . חולים לאחר השתלת לב .ג
חולים , מחלה מסתמית שאינה ניתנת לניתוח, חולים במצב פיזי ירוד כגון אי ספיקת לב .ד

 , או מחלה נוספת במצב מתקדם,סובלים ממחלת כלי דם היקפיים מתקדמתהגרים מאוד מבו
 .אצלם ביצוע הצינתור כרוך בסיכון מוגבר

                                                                                                           

 :חולים בדרגת סיכון בינונית .3
בעל קוטר אך יש להם היצרות בעורק , של חולים לא עונה על הקריטריונים המצויינים לעילאחוז גבוה 

קיים קושי , ירידה בינונית בתיפקוד חדר שמאל, ירידה קלה בתיפקוד כליה, סכרת קלה, מ"מ>3.0
 . או שילוב של מספר גורמי סיכון,אנטומי בביצוע הצינתור/טכני

 
ולכן ההחלטה אם  ,שריר הלב טרם נבחנה במחקרים קליניים מבוקריםת בחולים עם אוטם חריף ב"השתלת תמ

 .לת במקרים אלה נשארת לשיקול הרופא המטפ"להשתמש בתמ
 

כולל את כל החולים בסיכון , 40% –סל הבריאות הנוכחי המאפשר השתלת תומכונים משחררי תרופה ב 
 . וכמחצית החולים בסיכון גבוה, גבוה ביותר
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 רקע  
 
 

חות מוכמחולק לפי השימוש על פי התוויות   (Drug eluting stents [DES])תומכנים משחררי תרופות השימוש ב

מוכחות ושימוש שאינו על פי התוויות , )1 'ראה טבלה מס(המושתתות על ממצאים של מחקרים קליניים , קלינית

 Bare)תומכנים רגילים  לעומת DES אין מידע מוצק ממחקרים קליניים אודות עליונותבמקרים בהם , קלינית

metal stent [BMS])] 1,2.[רות השימוש ב  ובמדינות אח,ב"בארה,  במציאות בישראלDESמוכחות  לא ות בהתווי

שימוש נרחב זה במצבים ללא התוויה מוכחת קלינית נעשה  . מכלל המקרים50% ומהווה קרוב ל  הנו נפוץקלינית

 יפחית את שיעור ההצרות החוזרת בצורה משמעותית לעומת DES שהשימוש ב ,מתוך הערכת הקלינאי

BMS. ןתרומבוזיס בתומכ ידוע כיום ששיעור ה[ST])  (stent thrombosis  גבוה יותר בשימוש ב DES בהתוויה שלא 

 מראש נתונות מוכחות קלינית משום שההתוויות שאינן , בין היתר,מוכחת קלינית לעומת התוויה מוכחת קלינית

ם שיעור הסיבוכים גבוה משמעותית ג, חשוב להדגיש שבמצבים מורכבים קלינית ואנגיוגרפית .]3 [יותר לסיבוכים

 מהמידע הקיים כיום עולה שאין הבדלים משמעותיים מבחינת תמותה והארעות התקפי לב בין BMS .בשימוש ב 

 ].4-10[ שנים 4 במעקב של עד BMS לאלו שטופלו ב  DESמטופלים שבהם הושתלו 

 

חות עליו להתחשב בשכי, מוכחת קלינית בהתוויה שלא DES שבמידה והקלינאי שוקל שימוש ב ,הועדה ממליצה

מנע משימוש ב הרצוי ל,  לפיכך .יותר באספירין וקלופידוגרלובהתאם לקבוע טיפול ממושך , STהמוגברת של 

DES אין   . בקרב חולים שאינם מסוגלים ליטול אספירין וקלופידוגרל באופן ממושךמוכחת קלינית בהתוויה לא

 בנסיבות שאינן DESות שימוש ב בכוונת הועדה להתערב בשיקולים הקליניים של הרופא המטפל באם לעש

 הוועדה ממליצה לכלול בשיחה עם  . הנילווה מעבר לסוגיה של הטיפול התרופתי, מוכחת קליניתבהתוויה 

כולל הצורך במתן , DESפירוט של היתרונות והחסרונות של השימוש האפשרי ב , המקדימה לצנתור, המטופל

והכלכליים )  המנעות מניתוחים לא דחופים-לדוגמא  (ממושך יותר של קלופידוגרל על היבטיו הקליניים

אין בכוונת הוועדה לדון בסוגיה החשובה של שנוי טופס ההסכמה לצינתור הקיים לצורך , בשלב זה.   האפשריים

של בחירת סוג התומכן ושימוש ) אדמיניסטרטיביים ומשפטיים, כלכליים, רפואיים(הכללת ההבטים הרבים 

, נושאים אלו הם בעלי השלכות משמעותיות ורחבות טווח. כגון קלופידוגרל,  PCIה בתרופות נלוות לאחר 

 . ובהתאם ראויים לדיון מעמיק נפרד

 

במשולב עם אספירין למשך חודש לאחר )] טיקלדיל(או טיקלופידין ) פלביקס(קלופידוגרל [הטיפול בתינופירידין 

 וזאת בהשוואה לטיפול באספירין לבד או במשולב ST הוכח כמקטין הארעות אירועים לבביים כולל BMSהשתלת 

הורחב השימוש , על סמך הנסיון שהצטבר עם טיפול זה לאחר השתלת תומכנים רגילים]. 11) [קומדין(עם וורפרין 

 3 נקבע ל DES  משך השימוש בהתבסס על מחקרי המפתח הראשונים ב  DES.בו גם להתערבויות שבהן מושתל

 ™Cypher הידוע בשמו המסחרי , (Sirolimus eluting stent)מכן מפריש סירולימוס חודשים לאחר השתלת תו

) להלן אנדבור(EndeavorTM הידוע בשמו  , ) eluting stent Zotarolimus(ולתומכן מפריש זוטרולימוס ) להלן סייפר(

 ™Taxusע בשמו המסחרי  הידו, )Paclitaxel-eluting) stent חודשים לאחר השתלת תומכן מפריש פקליטקסל 6-ול,

 Food and Drug Administration)(המלצות אלו אומצו על ידי רשות המזון והתרופות האמריקאית  ).להלן טקסוס(

בקרב ,  ב לעת עתה" המאושרים לשימוש בארהDESהתומכנים מסוג , בדגש לגבי שימוש בסייפר וטקסוס, 

). להלן התוויות מוכחות קלינית(קו במחקרי המפתח אוכלוסיית החולים וסוג הצרויות הדומה לאילו שנבד

התווסף מידע הן ממעקב , DES השנים האחרונות מאז המחקרים הראשונים שבחנו את השימוש ב 4במהלך 

 לאחר STממושך יותר אחרי המטופלים במחקרי המפתח והן מנסיון של מרכזים שונים בעולם לגבי הארעות של 
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 DESכחיות לגבי משך הזמן המומלץ לנטילת קלופידוגרל לאחר השתלת גיבוש ההמלצות הנו. DESהשתלת 

 : הנקודות הבאות6מתבסס על המידע הקיים בעת כתיבת ההמלצות לגבי 

 

 בשימוש לפי התוויות מוכחות קלינית DES לאחר השתלת STהשכיחות והמשמעות הקלינית של  .1

 . ליניתובשימוש במצבים המוגדרים נכון להיום כהתוויות לא מוכחות ק

 DES. לאחר השתלת STזמן ההארעות של  .2

הקשר בין הפסקה מוקדמת של קלופידוגרל בלבד או הפסקה של קלופידוגרל ואספירין לאחר השתלת  .3

DES והארעות ST. 

 . STמשתנים קלינייים ואנגיוגרפיים המנבאים סיכון מוגבר להארעות  .4

ן ובקרב חולים המטופלים בוורפרין הערכת סיכון לדמם בשימוש בקלופידוגרל בשילוב עם אספירי .5

 ).קומדין(

מידע הקיים לגבי תועלת בשימוש ממושך בקלופידוגרל לאחר התערבות מילעורית במטופלים עם ובלי  .6

 .אירוע כליל חד
 

 DES לאחר השתלת STהשכיחות והמשמעות הקלינית של  

 

מכן מסוג סייפר וטקסוס במעקב של  לפי ההגדרות של פרוטוקולי מחקר המפתח לאחר השתלת תוSTהשכיחות של 

 לפי ההגדרות של הקונסורציום המחקרי STהשכיחות של ]. 6,7,9[בהתאמה , 1.3% ו 1.2% שנים היתה 4

, 1.8% ו 1.5% ודאי ואפשרי גבוהות מעט יותר ועומדות על  ST הכוללות  (Academic Research Consortium)אקדמי

אולם זמן ,  היתה שווהBMS ו DES לאחר השתלת STלו השכיחות של חשוב להדגיש שבמחקרים אי. [9]בהתאמה 

 ). ראה פירוט בהמשך(ההארעות היה שונה 

 

נוטה להיות גבוהה , שלא נכללו במחקרי המפתח,  בקרב קבוצות מטופליםDES לאחר השתלת STהשכיחות של 

 במהלך התערבות DESלת שכיחות זו נבדקה בשני מחקרים אקראיים בקרב חולים שעברו השת, לדוגמא. יותר

השכיחות . ראשוני בשל אוטם חד של שריר הלב PCI) להלן , Percutaneous Coronary Intervention(מלעורית כלילית 

, שכיחות גבוהה זו משקפת].  12 [3.4%  עמדה על TYPHOONכפי שנצפתה במחקר ה ,  לאחר השתלת סייפרSTשל 

 בקרב אילו שטופלו ב ) ST) 3.6%כפי שהתבטא בשיעור דומה של  , סיכון מוגבר באוכלוסיה זו, ככל הנראה

.BMS השכיחות שנצפתה לאחר השתלת טקסוס אוBMS בקרב חולים דומים שנכללו במחקר ה PASSION 1% היתה 

 ].   13[בשתי הקבוצות 

 

פחות ל,  בהצרויות מורכבות יותר מאלו שנבדקו במחקרי המפתח מסתמנתDES לאחר השתלת STהשכיחות של 

]. BMS] .3 גבוהה יותר גם לאחר השתלת STבמצבים מורכבים אלו השכיחות של . כגבוהה יותר,  בחלק מהמקרים

ויש צורך במידע נוסף על מנת להעריך נכונה את השכיחות , כ המידע מבוסס על סדרות קטנות"חשוב להדגיש שסה

 לאחר השתלת סייפר לחסימות ST של השכיחות, PRISON IIבמחקר ה , לדוגמא.  בקרב מטופלים אלוSTשל 

 בהצרויות המערבות STהשכיחות של ]. 14) [ מטופלים100 מתוך 2 (2% חדשים היתה  כ 6מליאות במעקב של 

 STהשכיחות של , לדוגמא. הסתעפויות אינה אחידה ומושפעת ממיקום ההסתעפות וטכניקת ההתערבות המילעורית

שכיחות זו היתה גבוהה יותר . 4.3% חודשים היתה 9מעקב של  תומכנים בהצרות מסועפת ב2לאחר השתלת 

 8146במחקר רטרוספקטיבי של ]. 15[בהתערבות להסתעפות של העורק השמאלי הראשי לעומת הסתעפויות אחרות 

 מוכח STהשכיחות של , שעברו השתלת סייפר וטקסוס בשני מרכזים אקדמיים גדולים בהולנד ובשוויץ, מטופלים
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 לאחר STיומי של -נתון זה משקף את השכיחות הכוללת בשימוש יום]. 16 [2.9% שנים היה 3מעקב של אנגיוגרפית ב

 .לפי התוויות מוכחות ולא מוכחות קלינית, DESהשתלת 

 19-45%ועל פי המידע הקיים נמצאת בטווח של ,  היא גבוההDES ודאי או אפשרי לאחר השתלת STהתמותה בשל 

]17-20.[ 

 

 DES לאחר השתלת STשל זמן ההארעות  
 : קבוצות- תתי4וכוללת ,  היא לפי תקופת הזמן שחלפה מהשתלת התומכןSTהחלוקה המקובלת כיום של 

1. Acute ST - שעות24 תוך  

2. Subacute ST  - 1-30יום  

3. Late ST  - 1-12חודשים  

4. Very late ST – חודשים12 מעל  

 
, במטאאנליזה של מחקרי המפתח של סייפר. ן ההארעות הוא בזמBMS ו DES בין STההבדל העיקרי בהשוואה של 

מארועי )  מקרים10 מ 5  (50% בעוד ש BMS התרחשו במהלך השנה הראשונה לאחר השתלת STנמצא שכל ארועי ה 

 37%תוצאות דומות נצפו בסדרת מחקרי הטקסוס בהם . [9] לאחר השתלת סייפר התרחשו לאחר יותר משנה STה 

. BMS  [9]לאחר השתלת )  מקרים10 מ 1 (10%התרחשו לאחר יותר משנה לעומת )  קריםמ16 מ ST) 6מארועי ה 

 מחקרים הכוללים את מחקרי המפתח וכן מחקרים שבהם נעשה שימוש בהתוויות לא מוכחות 14במטאאנליזה של 

התאמה ב, BMS - וDES בקרב מטופלים בהם הושתל 0.05% ו 0.6% לאחר שנה היתה  כ STהשכיחות של , קלינית

]10.[ 

]. BMS] .21 חודשים לאחר 4.8 חודש לעומת 14.8 הוא DES לאחר השתלת STמנתונים אילו עולה שזמן החציון ל 

 40%,  מטופלים שעברו השתלת סייפר וטקסוס בשני מרכזים אקדמיים גדולים בהולנד ובשוויץ8146במחקר של 

לאחר החודש ( מאוחר STן החציון של ההארעות של זמ.  לאחר תקופה זו60% יום ו 30 התרחשו תוך STמארועי ה 

 ].  16[ חודש 15היה ) הראשון

 

 DES לאחר השתלת STהקשר בין הפסקה מוקדמת של מעכבי טסיות והארעות  

 מטופלים שעברו 2229 ועמיתיו עקבו אחר Iakovou. ההשפעה של הפסקה מוקדמת של מעכבי טסיות נבדקה במספר עבודות תצפית

 חודשים לאחר השתלת 6 חודשים לאחר השתלת סייפר ולמשך 3קלופידוגרל ניתן בנוסף לאספירין למשך . ייפר או טקסוסהשתלה של ס

מוקדם )  הפסיקו אספירין וקלופידוגרל ואחד הפסיק רק קלופידוגרל4( מטופלים אשר הפסיקו מעכבי טסיות 17חמישה מתוך . טקסוס

 היתה כרוכה בסיכון מוגבר פי DES מעכבי טסיות בחודש הראשון לאחר השתלת ה הפסקה מוקדמת של]. ST] 17מהמומלץ סבלו מ 

,  מטופלים במרכז הרפואי בוושינגטון2974במחקר של . 57כאשר הפסקה מוקדמת מעבר לזמן זה הגבירה את הסיכון פי , ST ל 161

דהיינו השימוש בקלופידוגרל ואספירין , גרל בקרב מטופלים בקלופידוגרל לעומת אלו שלא טופלו בקלופידו0.21 היה STהסיכון ל 

 ].   19[ לעומת אספירין בלבד 79%-בכ ST הפחית הסכנה ל
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        ST מדדים קלינייים ואנגיוגרפיים המנבאים סיכון מוגבר להארעות    

 ועמיתיו זיהו Iakovou.  ניתנים לחלוקה למנבאים קליניים ומנבאים אנגיוגרפייםDES אחרי השתלת STמנבאים ל 

 ].17[ ותפקוד ירוד של חדר שמאל, [HR 3.7]סוכרת , [HR 6.5]יכון מוגבר בקרב מטופלים עם אי ספיקת כליות ס

 ]. 19[וחבריו  Kuchulakantiי "סיכון דומה נצפה ע

 סוכמה לאחרונה על ידי מספר איגודים STסיכון מוגבר ל , ככל הנראה, כ רשימת המצבים בהם יש"סה

, ירידה בתפקוד לב, אי ספיקת כליות, סכרת, ארוע כלילי חד,  גיל מבוגר–דדים קליניים מ. 1]: 22,23[אמריקאיים 

מלאפוזיציה , הרחבה קשה- קוטר קטן של התומכן או תת–מדדים אנגיוגרפיים . 2; וברכיתרפיה כלילית קודמת

 .בוי תומכניםור, תומכנים ארוכים, ביפורקציות או טיפול במוצא של עורקים, דיסקציה שארית, של התומכן

 
הערכת סיכון לדמם בשימוש בקלופידוגרל בשילוב עם אספירין ובקרב חולים 

 המטופלים בוורפרין
 

.  לא הוערך עד כה בצורה סיסטמטיתDESהסיכון לדמם עקב שימוש בקלופידוגרל ואספירין לאחר השתלת 

יום בממוצע לאחר השתלת  175טופלו החולים בקלופידוגרל בנוסף לאספירין במשך  REALITY  -במחקר ה

שיעור , במעקב של שנה]. 24[ יום בממוצע 204ואלו החולים בהם הושתל טקסוס טופלו בשילוב זה במשך  , הסייפר

 .  בהתאמה2.1% ו 1.3%דמם חמור לאחר השתלת סייפר וטקסוס היה 

ראל ששוחררו לאחר באנליזה של מטופלים ביש.  השימוש באספירין וקלופידוגרל בנוסף לוורפרין אינו שכיח

 1.3%,   התרופות היה מועט יחסית לשילוב של אספירין וקלופידוגרל3אשפוז בשל ארוע כלילי חד השימוש ב 

השכיחות של דימומים במהלך האישפוז היתה משמעותית גבוהה יותר בקרב אילו . בהתאמה, 46.7%לעומת 

במחקר זה אין .  חודשים היתה דומה6 של התמותה במעקב]. 25) [0.6% לעומת 2.6%( התרופות 3שטופלו ב 

 מטופלים אשר טופלו בשלושת התרופות 66במחקר נוסף של . נתונים לגבי דימומים לאחר השחרור מבית החולים

שכיחות גבוהה ]. 26[  נזקקו לעירוי דם 2ומתוכם , דיווחו על דימומים) 9.6%( מטופלים 6, לאחר השתלת תומכן

, ב מטופלים שקיבלו טיפול בשלושת התרופות לעומת טיפול באספירין וקלופידוגרליותר של דימומים דווחה בקר

 מטופלים 21,443במחקר שכלל ]. 27) [3.8% לעומת 14.9%(ודמם קל ) 0% לעומת 6.6%(כולל דמם משמעותי 

  אירועים0.09שיעור הדימומים בקרב אילו שטופלו בשלושת התרופות היה , מבוגרים ששרדו אוטם שריר הלב

 בקרב אילו שטפלו באספירין 0.07 בקרב אילו שטופלו באספירין ווורפרין ו 0.08מטופל לעומת -לשנת

 ].  28[ מטופלים 143 ל 1התרופות התרחש ב -3אירוע דמם בקבוצת .  ותינופירידין

מידת הגברת הסיכון לדמום בקרב מטופלים להם ניתן קלופידוגרל לפרק זמן קצוב לאחר השתלת תומכנים  

כמו כן אין מידע האם הסיכון לדמום  בקרב מטופלים . נוסף לטיפול קבוע בוורפרין ואספירין אינה ברורהב

 .גבוה יותר, )לדוגמא לאחר החלפת מסתם מיטראלי (INRהנזקקים לטווח גבוה של 

 

התועלת בשימוש ממושך בקלופידוגרל לאחר התערבות מילעורית במטופלים עם 
 ובלי אירוע כלילי חד

 השימוש המומלץ בקלופידוגרל במטופלים אשר עברו התערבות מילעורית במסגרת אישפוז בשל אירוע כלילי משך

המלצה זו מתבססת .  חודשים9-12הוא ) ג" בתרשים האקSTלא כולל אוטם חד בשריר הלב עם עליות מקטע (חד 

 ידי האיגודים הקרדיולוגיים והיא אומצה על, BMS שבו נעשה שימוש ב , ]PCI- CURE] 29 –על מידע ממחקר ה 

בהעדר מחקרים דומים בקרב מטופלים עם אירוע כלילי חד אשר עברו ]. 30,31[האמריקאיים והאירופאיים 



 מסמכי עמדה |  90
 

ל גם בקרב מטופלים עם תסמונת "ובהסתמך על התועלת של מתן קלופידוגרל למשך התקופה הנ, DESהשתלה של 

ועדה ממליצה שמשך השימוש בקלופידוגרל בשילוב עם הו, ]32[כלילית חדה שלא עברו התערבות מילעורית 

 .DES חודשים לאחר השתלת 12 ולפחות BMS חודשים לאחר 12 אספירין יהיה

 עם 33% עם תעוקה לא יציבה ו 52%( מטופלים 2611 בקרב BMSשבו נעשה שמוש ב , ]CREDO] 33במחקר ה 

ש הקטין משמעותית הארעות של שילוב של מתן קלופידוגרל למשך שנה לעומת מתן למשך חוד, תעוקה יציבה

בקבוצה שטופלה בקלופידוגרל למשך שנה נצפתה נטיה . 27%אוטם שריר הלב וארוע מוחי בשיעור של , מוות

 ). p=0.07, 6.7% לעומת 8.8%(לשיעור גבוה יותר של דימומים משמעותיים 

 

 המלצות  
 

 .DES לאחר השתלת STבנושא של ההמלצות המובאות להלן מבוססות על המידע הקיים היום 

שלחלקן תמצא תשובה במסגרת מספר , בשלב הנוכחי של הידע שהצטבר ברור שיש עדיין שאלות רבות פתוחות

יש חשיבות רבה לשיקול הקליני בכל מטופל על בסיס פרטני לגבי , אי לכך. שהחלו בימים אלו, מחקרים גדולים

כולל הבטים (וכן את מוכנותו ויכולתו של המטופל , חסרונות יש לשקלל את כלל היתרונות וה DES.שימוש ב

יש חשיבות רבה להדגיש בפני המטופל את הצורך להמנע , כמו כן. ליטול קלופידוגרל לתקופה המומלצת) כלכליים

וביחוד כאשר זו מתוכננת להעשות , מהפסקה מוקדמת של קלופידוגרל ללא התיעצות קרדיולוגית מקדימה

 BMSבמצבים בהם נעשה טיפול משולב ב ).  קולונוסקופיה–לדוגמא (פרוצדורה פולשנית אחרת לקראת ניתוח או 

 .DESי ה "משך הזמן המומלץ לשימוש בקלופידוגרל נקבע ע, DESוב 

 

 למטופלים עם BMSלמתן קלופידוגרל בשילוב עם אספירין לאחר השתלת תומכן מסוג  המומלץמשך הזמן  .1

 למטופלים עם תעוקה BMSהזמן למתן קלופידוגרל לאחר השתלת  משך.  חדשים12הנו אירוע כלילי חד 

ככל שהסיכון המוערך לאירוע אטרותרומבוטי . יציבה הוא לפחות חודש ובאופן אידיאלי למשך של עד שנה

כך גוברת הנטייה למתן ממושך יותר במסגרת חלון הטיפול , והסיכון המוערך לדמם נמוך מאידך, גבוה מחד

 .  המומלץ
אין המלצה למתן הטיפול המשולב באספירין וקלופידוגרל לאחר השתלת תומכן , ת עתהלע .א

 .  חודש כשיגרה12 מעבר לתקופה של BMSמסוג 

 המומלץ למתן קלופידוגרל בשילוב עם אספירין לאחר השתלת תומכן המינימלימשך הזמן  .ב

 STסיכון נמוך ל משך זמן זה מומלץ רק במקרים מיוחדים של .   שבועות2-4 הנו BMSמסוג 

 .מחד וסיכון גבוה לדמם מאידך

 

 באוכלוסיה DES למתן קלופידוגרל בשילוב עם אספירין לאחר השתלת תומכן מסוג המומלץמשך הזמן  .2

 .ללא תלות בתת סוג התומכן,  חודשים12 ושאינה בסיכון מוגבר לדמם הוא STשאינה בסיכון מוגבר ל 
וגרל בשילוב עם אספירין לאחר השתלת תומכן  המומלץ למתן קלופידהמינימלימשך הזמן  .א

 חודשים 6 חודשים לאחר השתלת תומכן מסוג סייפר ואנדבור ו 3 באוכלוסיה הוא DESמסוג 

משך זמן זה מומלץ רק במקרים מיוחדים של סיכון נמוך ל . לאחר השתלת תומכן מסוג טקסוס

STמחד וסיכון גבוה לדמם מאידך . 
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יש לשקול באופן פרטני לגבי כל מטופל מתן ,  ושאינה בסיכון מוגבר לדמםSTבאוכלוסיה בסיכון מוגבר ל  .3

 . חודש12- מעבר לDESקלופידוגרל בשילוב עם אספירין לאחר השתלת 

 
 על BMSיש לשקול העדפת שימוש ב , וכן במטופלים בסיכון גבוה לדמם) קומדין(במטופלים הנוטלים וורפרין  .4

  ST.שימוש בקלופידוגרל מותנה בהערכת הסיכון לדמם מול הסיכון ל משך ה, DESבמידה והושתל . DESפני 

 בתחום הנמוך של החלון INRמומלץ לקצר את משך מתן קלופידוגרל לתקופה המינימלית ושמירת ערכי 

 ).א2ב ו #1 ראה סעיף (הטיפולי 

 
 .DESשתלת ו אספירין מומלץ להימנע מה\במטופלים בהם צפויה היענות נמוכה לנטילת קלופידוגרל או .5

 
ובעיקר באם צפויה הפסקת כל מעכבי טסיות עקב , במטופלים בהם צפויה הפסקת קלופידוגרל בטרם עת .6

מומלץ , פעולה רפואית פולשנית מתוכננת בטווח הקצר מהמתוכנן לנטילת קלופידוגרל בשילוב עם אספירין

 .DESלהמנע מהשתלת 

 

 *סוסהתוויות מוכחות קלינית לשימוש בסייפר וטק. 1טבלה 

 תומכן
אוכלוסיית 
 המטופלים

אורך 
 תומכן 

קוטר 
 תומכן

מספר 
תומכנים

 הערות

 סייפר
 

מחלת לב איסכמית עם 
היצרות ראשונית בעורק 

 2.5-3.5כלילי בקוטר של 
 ממ 30ממ ואורך היצרות 

≤  

 1-2  ממ2.5-3.5  ממ8-33

המטופלים  אוכלוסיית
שנבדקה במחקרי המפתח לא 
 כללה את אילו עם הצרויות

מוצא , )בתוך תומכן(חוזרות 
עורק , התפצלויות, עורקים

, מעקפים, שמאלי ראשי
) הצרויות המכילות קרישי דם

ומצבים של זרימת דם 
 דיסטלית ירודה

 טקסוס
 

מחלת לב איסכמית עם 
היצרות ראשונית בעורק 

-2.5כלילי בקוטר של 
 ממ ואורך היצרות 3.75

 ≥ ממ 28

  1  ממ2.5-3.5  ממ8-32

ת המטופלים אוכלוסיי
שנבדקה במחקרי המפתח לא 

כללה את אילו עם הצרויות 
מוצא , בתוך תומכן(חוזרות 
עורק , התפצלויות, עורקים

, מעקפים, שמאלי ראשי
) הצרויות המכילות קרישי דם

ומצבים של זרימת דם 
 דיסטלית ירודה

שימוש ביותר מסטנט אחד (
נבדק רק במצב של שימוש 

 )bailout(חירום 
  [1,2]ת מפורטות בהוראות לשימוש לסייפר וטקסוס של רשות התרופות האמריקאיתההתויו* 
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 חברי הועדה שמות 
 
 

 :על החתום
 מרכז הועדה, חנוך הוד' פרופ
 חיים המרמן' פרופ
 ל האיגוד הקרדיולוגי"מזכ, דורון זגר' פרופ
 דוד חסדאי' פרופ
 קרדיולוגינשיא האיגוד ה, בזיל לואיס' פרופ
 ר החוג לקרדיולוגיה התערבותית"יו, מוריס מוסרי' פרופ
 מזכיר החוג לטיפול נמרץ לב, שאול עטר' דר

 
 

 
 

 רקע  
 

  בנושא (Expert Consensus Document)לאחרונה פורסם בו זמנית מסמך הסכמה של מומחים 
 ).Universal Definition of Myocardial Infarction) 1-3 -הגדרה כלל עולמית של אוטם חריף בשריר הלב 

הארגון הקרדיולוגי  , AHA, ACC)(הגדרה חדשה זו אומצה על ידי האירגונים הקרדיולוגיים האמריקאיים  
 .(WHF) ופדרציית הלב העולמית (ESC)האירופאי 

 
 .האיגוד הקרדיולוגי בישראל הקים ועדה אשר דנה בהגדרה הכלל עולמית החדשה של אוטם שריר הלב

 .חברי הועדה ממליצים בזאת לאמץ בישראל את ההגדרה החדשה
 :עיקרי ההגדרה הכלל עולמית של אוטם חריף בשריר הלב מובאים להלן

 

 אוטם חד בשריר הלב

 

. אוטם חד בשריר הלב יוגדר כאשר קיימת עדות לנמק שריר הלב בנסיבות קליניות המתאימות לאיסכמיה לבבית
 :יף בהתקיים אחד מהתנאים הבאיםבמצב זה ניתן לאבחן אוטם חר

 
" הנורמה"עם לפחות ערך אחד מעל ) עדיף של טרופונין(או ירידה של סמנים ביוכימיים לבביים /עליה ו .1

 איננו coefficient of variation-בתנאי שה( של קבוצת בקורת 99-הינו האחוזון ה" ערך הנורמה"כאשר (
 :הבאיםביחד עם לפחות אחד מהמאפינים ) 10%עולה על 
 .תסמינים איסכמיים .א
או הופעת חסם מלא חדש בצרור ההולכה ) ST-Tשינויי (ג המעידים על איסכמיה "שנויים באק .ב

 .השמאלי
 .ג" פתולוגים באקQהתפתחות גלי  .ג
עדות בבדיקות הדמיה לאובדן חדש של שריר לב או הפרעה אזורית חדשה בתנועתיות שריר  .ד

 .הלב
 

לעיתים מלווה בתסמינים המחשידים לאיסכמיה ומלווה ) דום לב(י מוות פתאומי לא צפוי על רקע לבב .2
ללא עדות לקריש דם טרי /ג או הופעת חסם חדש בצרור ההולכה השמאלי עם" באקSTבעליות מקטע 

כי לא (אך ללא עלית סמנים לבביים  , בעורקים הכליליים בצינתור כלילי  או בנתיחה שלאחר המוות
 ).ני הופעתם בדםלפ,   נלקחו מוקדם-נלקחו או 

 
  או יותר מערך הנורמה אצל חולים שעברו התערבות כלילית 3עלית סמנים ביוכימיים לבביים פי  .3

Percutaneus Coronary Intervention – (PCI) ,)כאשר רמת  הטרופונין הבסיסית שלהם היתה תקינה (
 .תחשב כעדות לאוטם שריר הלב כתוצאה מהתערבות

 
 .      תת קבוצה של חולים אצלם נגרם הארוע עקב חסימה מוכחת בתוך תומכן כליליבקבוצה זו קיימת'  א.3

  
 :    מערך הנורמה לאחר התערבות כלילית תיקרא מעתה3               עלית הסמנים הביוכימיים הלבביים בפחות מפי 

   ".פרוצדורלי-נמק מיוקרדיאלי פרי              "
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כאשר רמת ( או יותר מערך הנורמה בחולים שעברו ניתוח  מעקפים 5לבביים פי עלית סמנים ביוכימיים  .4

תחשב לאוטם כתוצאה מההתערבות כאשר מתלווים לכך גם ) הטרופונין הבסיסית שלהם היתה תקינה
 חדשים או חסם חדש בצרור ההולכה השמאלי או עדות בצינתור לב של חסימת המעקפים או של Qגלי 

עלית הסממנים .  עדות בבדיקות הדמיה לאובדן חדש של חלק משריר הלבהעורקים הכליליים או
-נמק מיוקרדיאלי סביב: " מערך הנורמה  לאחר התערבות כלילית תיקרא מעתה5הלבביים בפחות מפי 

 ".ניתוחי
 

 .עדות בנתיחה שלאחר המוות לאוטם חד בשריר הלב .5

 
 

 אוטם ישן בשריר הלב

 
 :קיימו אחד מהתנאים הבאיםאוטם ישן בשריר הלב יוגדר כאשר ית

 
 .בלי תסמינים/ג עם" חדשים באקQהתפתחות גלי  .1
 
ללא המצאות , עדות בבדיקות הדמיה לאובדן אזורי של שריר הלב שביטויו שריר לב דק שאינו מתכווץ .2

 .סיבה לא איסכמית לממצאים אלו
 

 .עדות פתולוגית לשריר לב  שעבר ריפוי או נמצא בשלבי ריפוי .3
 
 

 סוגים של אוטם 5 מההגדרה החדשה של אוטם שריר הלב יוגדרו כפועל יוצא
 :בשריר הלב

 
 או/ סדק ואו/או שחיקה ו/קרע ו(י ראשוני  כתוצאה מאיסכמיה על רקע ארוע כליל–אוטם עצמוני   :1סוג 

 ).בתירה של הרובד הטרשתי              
 

 ו ירידה באספקת חמצן   לאיסכמיה על רקע צריכת חמצן מוגברת א–אוטם חד משני  :2סוג 
 .התכווצות עורקים כליליים, יתר לחץ דם, הפרעות קצב, אנמיה: כגון               

 
 לעיתים מלווה בתסמינים המחשידים ) דום לב(מוות פתאומי לא צפוי על רקע לבבי  :3סוג 

ללא עדות /ג או הופעת חסם חדש בצרור ההולכה השמאלי עם" באקSTלאיסכמיה ומלווה בעליות מקטע 
אך ללא עלית סמנים , לקריש דם טרי בעורקים הכליליים בצינתור כלילי  או בנתיחה שלאחר המוות

 ).לפני הופעתם בדם,   נלקחו מוקדם-כי לא נלקחו או (ביוכימיים לבביים  
 

 .אוטם שריר הלב בעקבות התערבות כלילית. א :4סוג 
 כלילי כפי שהוכח בצינתור כלילי או בנתיחה לאחראוטם שריר הלב על רקע הופעת קריש בתומכן  . ב 

 . המוות                   
 

 .אוטם שריר הלב בעקבות ניתוח מעקפים :5סוג 
 
 
 

 :ספרות

Universal Definition of Myocardial Infarction: 

1. 1. European Heart Journal (2007) 28, 2525-2538 

2. 2. J Am Coll. Cardial (2007) 50, 2173-2195 

3. 3. Circulation (2007) 116 (22) 2634-2653 
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 תמצית ההנחיות 
 

ת העולם שהיתה מקובלת עד סך בתפי מהוות מהפ)ז"דפל(דלקת זיהומית של פנים הלב ההנחיות החדשות למניעת 

רק חולים בסכון גבוה ולא חולים  (ז צומצם במידה משמעותית"קהל היעד למתן טפול אנטיביוטי למניעת דפל .כה

בחירת האנטיביוטיקה ושיטות המתן ,  סוג הפעולות המצריכות טפול מונע צומצם במידה חלקית,)בסכון בינוני

 .לא השתנו

 ל מונע טפומומלץהמצבים בהם 

 תותבים מכל סוגם מיחולים עם מסת *
 דלקת פנים לב זיהומיתב שחלו בעברחולים  *
 מסוגים המפורטים בהמשךחולים עם מומי לב מולדים  *

 

  טפול מונעמומלץ הפעולות בהן 

ופעולות , פעולות חודרניות בחניכיים, בכל הפעולות הכוללות פגיעה בשלמות רירית הפה: טפולי שיניים *

 ). periapical region(חוד של שורשי השן באיזור סב ה

 .של דרכי הנשימה העליונותבנתוחים בהם חותכים את הרירית : דרכי הנשימה *

את  ובאלה המערבים בהם פוגעים ברירית מערכת העכולפעולות חודרניות נתוחים ובב: מערכת העכול *

 .דרכי המרה

 .בפעולות חודרניות ונתוחים דרך השפכה: מערכת השתן *

 

 ל האנטיביוטי המונע המומלץהטפו

  אמוקסיצילין –בטפולי שיניים ובמתן פומי  *
  ).מקרולידים או קלינדמיצין,   צפלוספורינים-באלרגים לפניצילין ( "

  אמפיצילין –בטפולי שיניים ובמתן תוך וורידי  *
  ).או קלינדמיצין,   צפלוספורינים-באלרגים לפניצילין ( "

  אמפיצילין ביחד עם גנטמיצין –במתן תוך וורידי בפעולות שאינן בחלל הפה ו *
  ).  וונקומיצין במקום אמפיצילין-באלרגים לפניצילין ( "
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I .מטרה 

 Infective endocarditis), ז"דפל(מטרת מסמך זה לנסח הנחיות חדשות ומעודכנות למניעת דלקת פנים לב זיהומית 

 .לקהילה הרפואית בישראלמובן ושמושי , פשוט, שתשמשנה בסיס ידע נגיש

II .רקע 

 המביא American Heart Association (AHA ( יצא לאור מסמך של האיגוד האמריקאי למחלות לב  2007באפריל 

, ]2 [1997הנחיות אלה שונות באופן מהותי מן ההנחיות הקודמות משנת ]. 1[ז "הנחיות חדשות למניעת דפל

ההנחיות האמריקאיות החדשות מצמצמות באופן קיצוני . לת עד כהומהוות מהפך בתפישת העולם שהיתה מקוב

 .הן את קהל היעד למתן טפול מונע והן את סוגי הפעולות הרפואיות בהן יש לתת טפול מונע

III .דלקת זיהומית של פנים הלב :  המחלה 

וטיקה שעור לפני עידן האנטיבי. מוותסכנת  הינה מחלה זיהומית מערכתית קשה המלווה סבוכים וז"דפל

 .100%התמותה מהמחלה היה 

 פתוגנזה. 1

 : ז הם"שני הגורמים ההכרחיים להיווצרות דפל

 .  של הלב)אנדוקרדיום (פגם באנדותל הפנימי .1
   .)בקטרמיה (מיקרואורגניזם בזרם הדםהמצאות  .2

 Non bacterial של פיברין וטסיות המכונה"פקק"ההשערה המקובלת היא  שבמקום שיש פגם באנדותל נוצר 

thrombotic endocarditis (NBTE) . כאשר מזדמן למקום פתוגן מזרם הדם בעל תכונות המאפשרות לו להצמד ל

NBTE ,הוגטציה היא הבסיס הפתולוגי של המחלה.  וגטציה ונוצרתחלה הצמדות של הפתוגן לתרומבוס הסטרילי .

, י נוכחות בקטרמיה מתמדת" המחלה מתאפיינת ע.פיברין וטסיות, מיקרואורגניזמיםהוגטציה מכילה מליוני 

ואי , עוות המסתם, אמבוליות, Immune-complex disease תגובה חיסונית מסוג , תגובה דלקתית סיסטמית

 .ספיקת לב

 בקטריולוגיה. 2

סטפילוקוקים ואנטרוקוקים הם , אך סטרפטוקוקים, י מגוון גדול של מיקרואורגניזמים"המחלה יכולה להגרם ע

 . בכשלושה רבעים מן המקריםגורמים העקריםה

 אבחנה. 3

וכוללת ,  וחבריו Liעם התקונים של , Dukeז מתבססת כיום על הקריטריונים של אוניברסיטת "אבחנת דפל

י חידק "שני הקריטריונים העקריים הם נוכחות בקטרמיה מתמדת ע]. 3,4[אבחנה ודאית ואבחנה אפשרית 
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תופעות , חום, נוכחות גורמי סכון: קריטריונים משניים הם. דיוגרפיהמתאים והדגמת וגטציה באקוקר

 .ותופעות אימונולוגיות אופייניות, וסקולריות

 אפידמיולוגיה ותמותה. 4

ליותר ממחצית . ]5[ כללית אוכלוסיה בלשנהאיש  100,000 מקרים ל 3-9ארעות המחלה בעולם המערבי נעה בין ה

כ "סהו, 20% -התמותה באשפוז הינה כ. ]5 [ אחרהתקןזר כגון מסתם תותב או החולים יש פגם קודם בלב או גוף 

למרות שנויים משמעותיים בפרופיל המחלה . האשפוזלאחר  מהחולים אינם שורדים את השנה הראשונה 40% -כ

צניחת , יותר מחלת לב נווניתפחות מחלת לב ראומטית ו, גיל החוליםעליה ב(השנים האחרונות עשרות במשך 

, יותר סטפילוקוקים ואנטרוקוקים ופחות סטרפטוקוקים, גופים זרים ושמוש בסמיםנוכחות , מסתם המיטרליה

לא חלה ירידה ) ותר עמידות לאנטיביוטיקה וייותר מקרים שנרכשים באשפוז או בהקשר לפעולות רפואיות

 . והתמותה נשארה בעינה)יתכן שאפילו מסתמנת עליה (בשכיחות המחלה

IV .לקת זיהומית של פנים הלבמניעת ד 

 היסטוריה. 1

ים שהיו  הבאנמוקיםו על הסתמכהו,  של המאה הקודמת50ז הונהגו החל מתחילת שנות ה "הנחיות למניעת דפל

ז הינה מחלה נדירה יחסית אך " דפל)1: בחלקם מבוססים על עובדות ובחלקם על דעת מומחים או השערות

 סטרפטוקוקים מקבוצת וירידנס )3. המחלה נגרמת בעקבות בקטרמיה) 2 .גבוהעם שיעור תמותה , מסכנת חיים

)viridans streptococci (אותם חידקים ו, ז"דפלבדקי השכיח ביותר י הגורם החיםה)viridans streptococci(  היו גם

יניים קשר בין טיפולי שה )4 .השכיחים ביותר בתרביות דם שניטלו ממטופלים בריאים בסמוך אחרי טפולי שיניים

תעוד של על  ובמקרים רבים ,חולים  והסתמך על פרשות, היה נראה ברורז"ודפל) או פעולות פולשניות אחרות(

ז היו " מרבית החולים שלקו בדפל)5. ז"פרק זמן קצר בין טיפולי שיניים פולשניים והתחלת התסמינים של דפל

) 7 .טיפול אנטיביוטיי "ז ע"דפלכולת המניעה של  את יהראו מחקרים בבעלי חיים )6 .בעלי מומי לב מסוגים שונים

מכאן היתה המסקנה שמתן אנטיביוטיקה לפני פעולה פולשנית כגון עקירת שן יכול למנוע את הבקטרמיה 

י הפעולה הכירורגית ובכך למנוע את התישבות החידק על המסתם הפגום ואת הווצרות "החולפת הנגרמת ע

 .ז"דפל

 מתן אנטיביוטיקה בסמוך לפני הפעולה הפולשנית כך שבזמן הבקטרמיה הצפויה השיטה המקובלת למניעה היא

 .יהיה רכוז מספיק של אנטיביוטיקה בדם על מנת למנוע את התישבות החידקים על הפגם במסתם

י גופים מקבילים "וע, י האיגוד האמריקאי למחלות לב"ז שונו ועודכנו מידי מספר שנים ע"ההנחיות למניעת דפל

והשתמשו בדרך כלל בהנחיות האמריקאיות או , בארץ לא יצאו עד כה הנחיות מקומיות.  אחרותבארצות

 .כאשר ההבדלים ביניהם לא היו מהותיים, הבריטיות

 המהפך בגישה לטפול המונע. 2

, evidence based medicine" רפואה המבוססת על עדויות"במקביל למפנה שחל בכל ענפי הרפואה עם הדרישה ל

שלפחות מאחורי חלק , הסתבר. ז החלו להתעורר ספקות שהלכו וגברו בשנים האחרונות"שא מניעת דפלגם בנו
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שטפול אנטיביוטי באופן מלא  אין הוכחות מוצקות ושמעולם לא הוכח ששמשו בסיס לטפול המונעמההנחות 

 . ז"ו מונע דפל יש לצין שגם אין הוכחות שטפול כזה אינ.ז באוכלוסיה"מונע אכן מקטין את שכיחות דפל

 ?מדוע יש צורך בהנחיות מקומיות. 3

ה שחובה לתת טפול אנטיביוטי מונע לחולים עם מומי לב בכל פעולה חודרנית העשויה לגרום לבקטרמיה סהתפי

ההנחיות החדשות קוראות תיגר על תפיסה זו ומצמצמות באופן משמעותי את . נטועה עמוק בתודעה הרפואית

כאשר הבריטים הותירו חלק , האמריקאים נקטו גישה קיצונית יותר מן הבריטים. ז"פלההתוויות לטפול מונע ד

מצב זה מעורר ]. British Society for Antimicrobial Chemotherapy] 6)(גדול יותר מן ההנחיות הקודמות על כנן  

לא ברור אם לנהוג וגם מפני ש, בלבול ואי שקט גם מפני שלא קל לשנות עמדה קודמת ומקובלת מאד בבת אחת

לפיכך נוצר צורך בסמכות מקומית . לפי ההוראות הבריטיות או האמריקאיות שכעת יש ביניהן הבדלים מהותיים

 .תקבע ותנסח את הכללים לשמוש מקומי, שתדון בנושא

V .התובנות שהובילו לגישה החדשה 

 אין הוכחות לצורך בטפול מונע ולתועלת ממנו. 1

למניעת ל שמוש ואי שמוש באנטיביוטיקה ע כפולי סמיות , אקראים, רבי משתתפיםםחקרימ כיוון שלא נערכו

מחקרים כאלה גם לא יכלו להתבצע . אין עדויות מוצקות בעד או נגד שמוש בטפול מונע, בפעולות פולשניות ז"דפל

 שהיה צורך והן מפני, כאשר האמינו ביכולת המניעה שלו, הן בגלל שהיה זה בלתי מוסרי לא לתת טפול מונע

 .מרכזי ענק ממדים כדי שאפשר יהיה להגיע למסקנות מבוססות-במחקר רב

  ז הנגרמים כתוצאה מטיפולי שיניים הוא זעום"מספר מקרי דפל. 2

בסדר גודל של אחוזים , ז הוא נמוך ביותר"שיעור המקרים בהם ניתן להצביע על טיפול שיניים כגורם לדפל

 נובעת בין היתר טיפולי שינייםל קשוריםז " ממקרי דפל10-20%לפיה השגויה  תהמקובלהערכה ה]. 97,8, [בודדים

ז "לפני המחלה בעוד שתקופת האינקובציה של דפל) ואף יותר( חודשים 3מהכללת כל טפולי השיניים בטווח של 

 בתוך שבועייםי סטרפטוקוקים מקבוצת וירידנס מופיעים "ז ע"ממקרי דפל 85% ; קצרה הרבה יותר

 ].10 [רמיה החולפתמהבקט

 ז" הן הגורם העיקרי לדפלמיותבקטרמיות הנובעות מפעולות יומיו. 3

שימוש בחוט דנטאלי ולעיסה אינה שונה ,  כדוגמת צחצוח שינייםמיותבקטרמיה כתוצאה מפעולות יומיו

תה שכיחו, לעומת זאת. במשכה ובריכוז החיידקים מבקטרמיה בעקבות טיפולי שיניים, משמעותית באופייה

]. 1[ עולה עשרות מונים על זו הנובעת מטיפולי שיניים מיותהמצטברת של בקטרמיה כתוצאה מפעולות יומיו

 מהסיכון 154000ז במשך שנה כתוצאה מצחצוח שיניים פעמיים ביום גבוה פי "ההערכה היא כי הסיכון לפתח דפל

 ]. 11[בעקירת שן 

 ז"יעה החשוב ביותר למניעת דפלשמירה על בריאות הפה והשיניים היא אמצעי המנ. 4
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בנוכחות מחלות שיניים או הגיינה ירודה של הפה עולה הסכנה לבקטרמיה הן כתוצאה מפעולות יומיומיות והן 

החניכיים והגיינה טובה של הפה היא האמצעי , ולכן השמירה על בריאות השיניים, בעקבות פעולות פולשניות

 .ז"החשוב ביותר למניעת דפל

  הטיפול האנטיביוטי במניעת בקטרמיה הנובעת מטיפולי שיניים היא חלקיתיעילות. 5

אין הוכחות מובהקות באשר ליכולת הטפול האנטיביוטי המונע להפחית רכוז חידקים או לקצר את משך 

 .  עם ממצאים סותריםמחקריםהבקטרמיה וקיימים בנושא זה 

 ולי שיניים מוטלת בספקז כתוצאה מטיפ"יכולת הטיפול האנטיביוטי למנוע דפל. 6

כפולי סמיות , אקראים,  לא נבדקה מעולם במחקרים רבי משתתפיםז"למניעת דפליעילות הטיפול האנטיביוטי 

כולל תאורי מקרה של אנשים שקבלו , המעטים הקימים הם קטנים והראו תוצאות סותרותמחקרים ה. מול אינבו

 הוא היה מונע רק חלק קטן ממקרי ,ע היה יעיל במאה אחוז גם אילו הטפול המונ.]12[ז "טפול מונע וחלו בדפל

טפול שיניים מהווים רק חלק קטן מכלל הלוקים במחלה כסבוך לחולים עם פגם לבבי  מכיוון שה,]7[ ז"הדפל

 .ז"מקרי הדפל

 המידע על פעולות בדרכי השתן ובמערכת העכול מצומצם יותר מאשר על טפולי שיניים. 7

חות ואופי הבקטרמיה המלווה פעולות בדרכי השתן ובמערכת העכול ואין מידע על יכולת יש מעט מחקרים על שכי

 .ז שיופיע כתוצאה מכך"הטפול המונע להקטין או למנוע בקטרמיה כזו או את הדפל

  כרוך בתופעות לוואי והתפתחות עמידויותאנטיביוטיקההשמוש ב. 8

לפי (יניים ומספר הפעולות המצריכות מתן טפול מונע י טפול ש"ז נגרמים ע"בהנתן שמספר קטן של מקרי דפל

, מעטים צורך לתת מספר גדול מאד של מנות אנטיביוטיקה כדי למנוע מקרים יש, הוא גדול) הפרוטוקול הקיים

אפשרות הנדירה ובמיוחד ה, מתן אנטיביוטיקה כרוך כידוע בתופעות לוואי.  תועלת נמוך-כלומר יחס עלות 

הפתוגנים של  שלא פסחה גם על ,העליה בעמידויות לאנטיביוטיקה, בנוסף. נאפילקטיתשל תגובה אוהחמורה 

 הוראה  אף היא מהווה) ואנטרוקוקים עמידים לאמפיציליןפניציליןעמידים לסטרפטוקוקים כלומר (ז "דפל

 . למתן אינה מוחלטתההתוויהלצמצום השמוש באנטיביוטיקה בכל מצב בו 

VI .שות לעומת הקודמות ועמדת הוועדה הישראליתההנחיות האמריקאיות החד 

 :  המגדירים אתההמלצות לטפול מונע כוללות שלושה סעיפים עיקריים

 .)מצבים לבבים מומלץ טפול מונעאילו בכלומר (החולים שצריכים לקבל טפול מונע  .1

 בהם מומלץ 'יות וכואנדוסקופ, ניתוחים, כלומר סוגי טיפולים( יש לתת טפול מונע  בהןרפואיותהפעולות ה .2

  .)טפול מונע

  ).אנטיביוטים ובאיזה לוח זמניםהתכשירים ה סוגי, כלומר(הטיפול המונע הנכון וכיצד יש לתת אותו  .3
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 ז"המצבים הלבבים בסכון לרכישת דפל. 1

ז מחולקים בדרך כלל לשלוש דרגות סכון לפי הסכוי הסטטיסטי "המצבים הלבבים המהווים סכון לרכישת דפל

עד כה היה מקובל לתת טפול מונע בשתי הקבוצות של סכון גבוה ). או זניח(ונמוך , בינוני, גבוה: ז"רכוש דפלל

הסכויים , אם יחלו, בהנחיות החדשות מומלץ לצמצם את ההוריה לטפול מונע רק לחולים בהם. וסכון בינוני

. וצה שהוגדרה בעבר כבעלת סכון גבוהקבוצה זו מקבילה בערך לקב. סבוכים ומוות גבוהים במיוחד, למחלה קשה

תפחית במידה גדולה ביותר את , ז מרשימת מקבלי טפול מונע"הוצאת החולים בעלי סכון בינוני ללקות בדפל

, אולם אם יש תועלת. ובהתאם גם את כמות האנטיביוטיקה שתנתן למטרה זו, מספר החולים שיקבלו טפול מונע

ימשיכו להנות מן ההפחתה , אלה הנמצאים בסכון גבוה לסבוכים ומוותהרי ש, ממתן טפול מונע, ולו מזערית

 .י הטפול המונע"האפשרית של התחלואה ע

 .הוועדה הישראלית מקבלת גישה זו

 הפעולות הפולשניות העלולות לגרום לבקטרמיה. 2

רכי השתן במערכת העכול ובד, במערכת הנשימה, עד כה נכללו בהנחיות לטפול מונע פעולות ברפואת שיניים

בהנחיות האמריקאיות החדשות הוחלט לצמצם את ההוריה לטפול מונע רק לפעולות פולשניות ברפואת . והמין

 .אולם צורפו לכך הסתיגויות שאינן די ברורות, פעולות פולשניות ביתר המערכות הוצאו מן ההתוויות. שיניים

, מתן טפול מונע גם בפעולות בדרכי הנשימהלהמשיך ולהורות על , הוועדה הישראלית ממליצה בנייר עמדה זה

 .כפי שיפורט להלן, בדומה להנחיות הבריטיות) לקבוצת הסכון הגבוה(השתן והמין , העכול

 מהו הטפול המונע. 3

והוועדה הישראלית , המינונים ודרך המתן בהשוואה להנחיות הקודמות, לא חל שנוי בסוגי האנטיביוטיקה

דרכי ת למניעה בטפולי שיניים ואת ההמלצות הבריטיות למניעה בפעולות במקבלת את ההמלצות האמריקאיו

 .השתן והמין, העכול, הנשימה

 

VII .בישראללב ה פנים  שלזיהומית הנחיות למניעת דלקת 

 בכל ז"אמצעי החשוב ביותר למניעת דפלוההגיינה של הפה כל בריאות השיניים קפדנית ששמירה יש לדאוג ל

 .עם או בלי קשר לפעולות פולשניות, ז"סכון לדפלהחולים בכל דרגות ה

יש לעודד במיוחד את האוכלוסיה , היות והתחלואה של עששת ומחלות חניכיים בישראל היא גבוהה ביותר: הערה

בקורת ומעקב על בסיס , ז לשמירה על בריאות הפה והשיניים על ידי טיפול יזום"המצויה בסיכון ללקות בדפל

 .קבוע
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 ]1,6[  טפול מונעיש לתתבהם  הלבבייםהמצבים . 1טבלה 
 

 ) ביולוגים והומוגרפטים,יםימכנ( מכל סוג יםם תותבמיחולים עם מסת .א
 דלקת פנים לב זיהומיתב שחלו בעברחולים  .ב
 -חולים עם מומי לב מולדים כדלקמן .ג

 )conduit או shuntעברו טיפול פליאטיבי כגון  גם אם (שלא עברו תיקון מומי לב כחלוניים  *
עד (י גוף זר שאיננו מסתם "בששת החודשים הראשונים לאחר תיקון מלא של מום לב מולד ע *

 )להופעת אפיתליזציה מלאה
שאז נמנעת (נותר פגם בסמוך לגוף זר שהושתל לצורך תיקון מום לב מולד  ים בהםבמקר *

 )תקינהאפיתליזציה 
 פגיעה מסתמית בלב המושתל שיש להםמושתלי לב  .ד

 
 

 אין ,)אשר נכללו בעבר בהתוויות לטפול מונעו(הנחשבים בדרגת סיכון בינונית , מצבים הבאיםב :לתשומת לב

 : טפול מונע בכל סוג של פעולה חודרניתנותנים יותר 

 ).ventricular septal defect, atrial septal defect: למשל(, 1מומי לב מולדים שלא נכללו בטבלה  *

 ,calcified aortic stenosis ,למשל (,כגון מחלת לב ראומטית או מחלת קולגן, מומים נרכשים *

bicuspid aortic valve, mitral stenosis,.( 

   . עם אי ספיקת המסתם או עלים מעוביםmitral valve prolapse)(מסתם המיטרלי היחת צנ *

  (hypertrophic cardiomyopathy)קרדיומיופתי היפרטרופית  *

הצרות קשה של המסתם (במומים הנחשבים בדרגת סיכון בינונית אך הפגיעה במסתם חמורה במיוחד , אולם

רשאי הקלינאי , ובפעולות בסיכון גבוה לבקטרמיה) מסתם המיטרליהאאורטלי או אי ספיקה משמעותית של ה

 .ן פרטני על מתן טפול מונעפלהחליט באו
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  ]1,6[ טפול מונעיש לתת  בהן הפעולות הפולשניות. 2טבלה 
 
 

פעולות ו,  בחניכייםפעולות חודרניות, בכל הפעולות הכוללות פגיעה בשלמות רירית הפה :שיניים טפולי .א
הסרת אבנית וטיפולי , שיניים עקירת כולל (,)periapical region (  החוד של שורשי השןבאיזור סב
 . )הסרת תפרים והרכבה ראשונית של טבעות אורטודונטיות, ביופסיה, חניכיים

כריתת שקדים כולל ( של דרכי הנשימה העליונות את הרירית בהם חותכיםבנתוחים  :דרכי הנשימה .ב
 .)הלשון או רירית הפה למטרות קוסמטיות) piercing(חירור ו, ואדנואידים

כולל סקלרותרפיה ( בהם פוגעים ברירית מערכת העכול פעולות חודרניותנתוחים ובב :מערכת העכול .ג
 כולל( דרכי המרהב  ופעולותובנתוחים ,) טפול בלייזר בוושט,ושטוהרחבת הצרות ב, ושטולדליות ב

ERCP , ריסוק)lithotripsy (אבני מרה(. 

, ביופסיה של הערמונית, נתוח ערמוניתכולל (ובנתוחים דרך השפכה  בפעולות חודרניות :ערכת השתןמ .ד
 ).והרחבת אורתרה, ציסטוסקופיה

 
ERCP – endoscopic retrograde cholangiopancreatography 

 :הערות

ביצוע , לתי מזוהמתהזרקה דרך רקמה ב: פעולות הבאותב שיניים ברפואת טפול אנטיביוטי מונע באין צורך

 )brackets(סמכים של  ההרכבה או פירוק של מכשירים פרוטטיים ואורטודונטיים הרכב, צילומי רנטגן

ודמום בגלל טראומה לריריות הפה או ,  חלביותשינייםנשירת ,  מכשירים אורטודונטייםת התאמ,אורטודונטיים

 .שפתיים 

 .דרכי הנשימה והעכול בבאנדוסקופיות בטפול אנטיביוטי מונע אין צורך

 . בטפול אנטיביוטי מונע בלידה ובפעולות במערכת המין הנשיתאין צורך

העכול והשתן ,  כגון בזיהומי עור ורקמה רכה או בנתוחים בדרכי הנשימהבפעולות נתוחיות דרך רקמה מזוהמת

יש ,  ולא בהתוויה של מניעה בזיהוםלאנטיביוטיקה לצורך טפוכאשר החולה מקבל , המערבים רקמה מזוהמת

הפעילה כנגד ) טפולית(יקבלו אנטיביוטיקה , )1טבלה (ז "לשים לב שחולים הנמצאים בקבוצה של סכון גבוה לדפל

, נגד סטרפטוקוקים בזיהומי מערכת הנשימה, הכוונה היא לטפול נגד סטפילוקוקים בזיהומי עור. ז"גורמי דפל

 .מתחת לשרעפתונגד אנטרוקוקים בזיהומים ש
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 ]1[ שיניים בטפולי ההנחיות לטפול אנטיביוטי מונע. 3טבלה 
 

 מינון ילד מינון מבוגר התרופה מצב

בהעדר אלרגיה , מתן פומי
 לפניצילין

Amoxicillin 2ג"ג לק" מ50  גרם 

 בנוכחות, מתן פומי
  לפניציליןהאלרגי

Cefalexin 

 או

Clindamycin 

 או

Azithromycin, Clarithromycin 

  גרם2

 

 ג" מ600

 

 ג" מ500

 ג"ג לק" מ50

 

 ג"ג לק" מ20

 

 ג"ג לק" מ15

בהעדר , בזריקהמתן 
 אלרגיה לפניצילין

Ampicillin 

 או

Cefazolin, Ceftriaxone 

  גרם2

IM or IV 

  גרם1

 ג"ג לק" מ50

IM or IV 

 ג"ג לק" מ50

 בנוכחות, בזריקהמתן 
  לפניציליןהאלרגי

Cefazolin, Ceftriaxone 

 או

Clindamycin 

  גרם1

IM or IV 

 ג" מ600

 ג"ג לק" מ50

IM or IV 

 ג"ג לק" מ20

IM – intramuscular, IV – intravenous 

 . לפני הפעולהמיד במתן לווריד, במתן לשריר כחצי שעה לפני הפעולה,  לפני הפעולהכשעה במתן פומי: עתוי המתן

 :הערות

שטיפות עם כלורהקסידין יש לבצע ז "ים המצויים בסיכון ללקות בדפל בכל החולשיניים כל טיפול מייד לפני

 . להפחתת כמות המיקרואורגניזמים בחלל הפה0.2% גלוקונט

 ,anaphylaxis, angioedema( לפניצילין אלרגיה חמורה צפלוספורינים לחולים עם ספור של אין לתת

urticaria(. 

 יקבל ,תרופה מקבוצת הפניצילינים)  ימים2-3או קבל עד לפני ( תוך שהוא מקבלז "חולה הזקוק לטפול מונע דפל

 . כתחליף לפניצילין4 ו 3לצורך המניעה אחת מהתרופות המופיעות בטבלאות 
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 ]6[ שינייםההנחיות לטפול אנטיביוטי מונע בפעולות ונתוחים שאינם טפולי . 4טבלה 

 

 מינון ילד מינון מבוגר התרופה מצב

בהעדר אלרגיה 
 ציליןלפני

Ampicillin 

 ביחד עם 

Gentamicin 

  לווריד גרם2

 

  לוורידג"ג לק" מ1.5

 לווריד ג"ג לק" מ50

 

  לוורידג"ג לק" מ1.5

אלרגיה בנוכחות 
 לפניצילין

Vancomycin 

 ביחד עם 

Gentamicin 

 לווריד  גרם1

 

  לוורידג"ג לק" מ1.5

 לווריד ג"ג לק" מ40

 

  לוורידג"ג לק" מ1.5

 דקות לפני 30 יהיהההזלפה  גמרכך ש,  דקות לפחות60 במשך  לוורידונקומיצין יש להזליף באיטיות: המתןעתוי 

 . מיד לפני הפעולהלוורידיש לתת וגנטמיצין אמפיצילין   .הפעולה

  כלליותהערות

חלטה על טפול מיועדות לשמש כעזר לרופא בה,  ולא על עדויות מחקריותהמבוססות על דעת מומחים, הנחיות אלו

  .של הרופא לטובת המטופל שבאחריותו שקול דעת מקצועי פרטני  במקוםבאותואינן , ז"אנטיביוטי למניעת דפל

י הקבוצות המובילות בעולם " ע מחדשלמידההתחדשות ובתהליך של ז נמצא כעת "הנושא של מניעת דפל, ולבסוף

 . ויש לעקוב אחר הפרסומיםנוספים ייםשינו צפויים ,לפיכך. ונראה שטרם נאמרה המילה האחרונה
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 רקע כללי
 

יסוד מהווה את אחד מאבני ה) להלן סטטינים (HMGCoA reductaseהטיפול בתרופות המעכבות את האנזים 

 -עשרות מחקרים מבוקרים ארוכי טווח הדגימו ירידה של כ. החשובים בטיפול המניעתי במחלות קרדיווסקולריות

. י סטטינים"תמותה לבבית ותמותה כוללת בקרב אנשים המטופלים ע, שבץ מוחי,  בהארעות אוטם שריר הלב30%

אך ,  )VLDL - וLDL(ים משרי הטרשת בדם עיקר התועלת מטיפול בסטטינים מיוחסת לירידה ברמת הליפופרוטאינ

קיימת סברה שחלק מההשפעות המיטיבות של התרופה נובעות מעיכוב ביצירה של חומרים המשרים דלקת 

 בדם  LDL-למרות שקיים קשר בין מינון הסטטין ליעילותו בהפחתת רמות ה ). pleiotropic effects(יתר -וקרישיות

)(dose-effect relationship ,כאשר , ר זה אינו ליניארי ועיקר ההשפעה מושגת כבר במינונים הנמוכים של התרופהקש

הקשר בין מינון התרופה להשפעות .  נוספים בממוצע6%- בכ LDL cholesterol -כל הכפלת מינון מפחיתה את רמת ה

 )1(.האחרות אינו ברור דיו

 

 תופעות לוואי של הסטטינים
 

  )2,3(.אך הם אינם נטולים תופעות לוואי , טווח-עילים ובטוחים לטיפול ארוךבאופן כללי נחשבים הסטטינים כי

 CPK -או חולשת שרירים ללא עליה ברמת ה/כאבים ו. התופעה השכיחה והחשובה ביותר הינה פגיעה בשרירי השלד

פגעת ומצדיקים הפסקת התרופה כאשר איכות החיים נ,  מהאוכלוסיה המטופלת3-10%בדם מופיעים בשיעור של 

 בדם כתוצאה מטיפול בסטטין מופיעה בשכיחות נמוכה יותר CPK -עלייה אתסמינית ברמת ה. באופן משמעותי

התרופה רק כאשר ) או הפסקת(מקובל להמליץ על הפחתת מינון . כ אינה מעידה על נזק שרירי משמעותי"ובד

השכיחות של כאבי שרירים מלווה . עבדה או יותר מעל גבול הנורמה העליון של המ5 הינה פי CPK -העלייה ברמת ה

תופעת הלוואי החמורה .   מהמרשמים לתרופה0.1% - או יותר מהנורמה מוערכת בפחות מ5 פי CK -בעליית רמת ה

הינה פירוק מסיבי של שרירי השלד , אשר עלולה לגרום לנזק כלייתי בלתי הפיך ואף למוות, ביותר

(rhabdomyolysis)השכיחות של סיבוך זה מוערכת בפחות . קת כליות חדה וסיבוכים נלוויםספי- העלולה לגרום לאי

 הייתה יוצאת דופן בנושא זה בכך cerivastatin (Lipogis)התרופה  ) 2.(ממקרה אחד לכל מיליון מרשמים של התרופה

מוגבר סיכון  . 2001 הוצאה משימוש בשנת ךועקב כ,  מיתר הסטטינים16-80שגרמה לרבדומיוליזה בשכיחות פי 

בעיקר בחולי (ספיקת כליות -אי, אנשים עם מבנה גוף קטן, ובעיקר נשים) 80  גיל מעל(במיוחד קיים אצל מבוגרים 

וטיפול , תקופות החלמה מניתוח או טראומה, מספר רב של מחלות רקע, פעילות של בלוטת התריס-תת, )סוכרת

  )2,3.(במספר רב של תרופות

 

 P450 אינטראקציה עם תרופות מעכבות
 

גם הסטטינים מושפעים מאינטראקציה עם תרופות , בדומה לכל התרופות אשר עוברות פירוק אנזימתי בכבד 

 מסכמת את התכונות ומנגנוני הפירוק של הססטינים הנמצאים 1  טבלה מספר )4,5(.אחרות הניתנות בו זמנית

עוברים מטבוליזם ) ואטורבסטטין, טטיןסימבס, לובסטטין(השומן - מסיסי הסטטינים  )6(.בשימוש קליני בארץ

 3A4ובעיקר את האיזואנזים , תרופות המעכבות את המערכת האנזימתית הזו. P 450י המערכת "כבדי בעיקר ע

CYP)  8 ,7(. כגון מיוזיטיס, עלולות לגרום לעליה בריכוז התרופה בדם ולהגברת הסיכון לתופעות לוואי) 2טבלה  (

, בחשבון את השפעת הסטטינים על פעילותן של תרופות מסויימות הניתנות בו זמניתבאותה מידה יש צורך לקחת 
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) פרבסטטין ורוסובסטטין( המטבוליזם של סטטינים מסיסי מים ) 9(. ציקלוספורין ודיגוקסיןwarfarin ובעיקר 

 . warfarinולכן משפיעים פחות על  המטבוליזם של ,  P 450י אנזימים שאינם מהמערכת "מבוצע ברובו ע

 
 

 אינטראקציה בין סטטינים לאמיודרון
 

.   ולכן משפיע על קצב הפירוק של מספר סטטינים)CYP 3A4 , )10אמיודרון ידוע כמעכב של האנזים הכבדי 

והשפעה , השפעה בינונית קיימת על פירוק אטורבסטטין, ההשפעה החזקה ביותר הינה על סימבסטטין ולובסטטין

מקרה של -בשנים האחרונות פורסמו מספר תאורי. )1411-(פלובסטטין ורוסובסטטין, יחסית מועטת על פרבסטטין

  )15-20(.ג ליממה" מ80ובעיקר סימבסטטין במינון , רבדומיוליזה בחולים אשר נטלו אמיודרון בשילוב עם סטטינים

  לאור נתונים אילו )21(.שיעור נמוך יותר של תופעות לוואי תואר בשילוב של אמיודרון עם אטורבסטטין ופרבסטטין

והמליץ להמנע משימוש במינון סימבסטטין מעל ,  אזהרה לגבי השילוב של סימבסטטין עם אמיודרוןFDA -פירסם ה

 .מנשר זה לא התייחס לשילוב של אמיודרון עם סטטינים אחרים. ג ליום ביחד עם אמיודרון" מ20

 

 

 עמדת האיגוד הקרדיולוגי בישראל
 

בעיקר לגבי , לנקוט באמצעי זהירות כאשר יש צורך בשילוב של סטטינים עם אמיודרוןהועדה תומכת בצורך 

ישנם חולים רבים המאוזנים על טיפול משולב של סטטין עם אמיודרון במשך , מאידך. התחלה של טיפול משולב

זק האפשרי ונראה לנו שהתועלת בהחלפת הטיפול באופן יזום אינה מצדיקה את הנ, תקופה ארוכה ללא כל בעיות

עיכובים אדמינסטרטיבים בהשגת אישורים לתרופה תחליפית , יציאה מאיזון מטבולי(הכרוך במהלך מסוג זה 

 :להלן המלצותינו בנושא). וגרימת חרדה למטופל

 

, לגבי האינטראקציה האפשרית בין התרופות) מכל סוג ובכל מינון(צריך ליידע כל מטופל באמיודרון עם סטטין . 1

במקרים בהם . שתן אדום וכד, לדווח על כל תסמין העלול לרמז על נזק שרירי כגון כאב או חולשת שרירולעודדו 

ולשקול הצורך בהפסקת הטיפול בהתאם ,  בדםCPK -קיים חשש לפגיעה שרירית חשוב לבדוק את רמת ה

 .לממצאים

 

, ללא עדות למיופטיה,  בשילוב עם אמיודרוןג ליממה" מ40חולים הנמצאים תחת טיפול בסימבסטטין במינון עד . 2

 .ג" מ40 -אין לעלות במינון הסימבסטטין מעבר ל. ל"יכולים להמשיך בטיפול זה תוך מעקב כנ

 

ג סימבסטטין רצוי להחליף הטיפול לסטטין " מ40במטופלים אשר אינם משיגים את היעד הטיפולי עם מינון של . 3

 . ג ליממה" מ20במינון עד ) קרסטור (ג או רוסובסטטין " מ40עד ) ליפיטור(חזק יותר כגון אטורבסטטין 

 

, )ג" מ40עד (במטופלים חדשים הזקוקים לשילוב בין סטטין לאמיודרון רצוי גם להעדיף שימוש בפרבסטטין . 4

 ).ג" מ20עד (או רוסובסטטין ) ג" מ40עד (אטורבסטטין 

 

מומלץ להפנות את , ל" הטיפולי אינו מושג באמצעים הנבכל מקרה בו קיים חשד לתופעות לוואי או שהיעד. 5

 . המטופל ליעוץ ומעקב של מומחה לשומני הדם
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 תכונות הסטטינים הנמצאים בשימוש בישראל. 1טבלה 

 
ציטוכרום עיקרי  מסיסות מקור תרופה

 המעורב בפירוק
זמן מחצית חיים 

 )שעות(בדם 
Atorvastatin3 שומן סינטטיA4 15-30 
Fluvastatin2 שומן סינטטיC9 0.5-2.3 
Lovastatin3 שומן פטרייתיA4 2-3 
Pravastatin1.3-2.8 ----- מים פטרייתי 
Rosuvastatin2 מים סינטטיC9/2C19 20 
Simvastatin3 שומן סינטטי למחצהA4 2-3 

 )de Angelia )6 -מעובד מ
 

 וב עם סטטינים  תרופות המגבירות את הסיכון למיופטיה בשיל2. טבלה מס

 

Fibrates  

Nicotinic acid (rarely) 

Cyclosporine 

Azole antifungals 

-Itraconazole and ketoconazole 

Macrolide antibiotics 

_ Erythromycin and clarithromycin 

HIV protease inhibitors 

Nefazodone (antidepressant) 

Verapamil, diltiazem 

Amiodarone 

Large quantities of grapefruit juice (usually more than 1 litre per day)  
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  האיגוד הקרדיולוגי בישראל, ראש החוג למחלות שריר הלב והפריקרד, ר הועדה"יו   –מיכאל ארד ' דר
  

  :חברי הועדה
  

   האיגוד הקרדיולוגי בישראל, ב והפריקרדהחוג למחלות שריר הל   –אנדרי קרן ' פרופ
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  :השתתפו בכתיבת המסמך

  
   האיגוד הקרדיולוגי בישראל, ר החוג לקיצוב ואלקטרופיזיולוגיה"יו –מיכאל גליקסון ' פרופ
   האיגוד הקרדיולוגי בישראל, החוג לקיצוב ואלקטרופיזיולוגיה      –עמוס כץ  ' פרופ
  כון לרפואה משפטיתמנהל המ     –יהודה היס ' פרופ
  אגוד הגנטיקאים הרפואיים   –גאונה אלטרסקו ' דר
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  מבוא 
  

נושא התורשה במחלות לב . הועדה נתבקשה להמליץ לאגוד הקרדיולוגי על יישומן של בדיקות גנטיות בקרדיולוגיה

כמה רחבה בחרנו להתחיל בתחום בו קיימת הס. סבוך וטעון מלהכיל את כל סוגי המחלות והבדיקות במסמך אחד

לכן נקודת המוצא של המסמך הייתה בירור . מחלות הגורמות למוות פתאומי –בקרב המומחים העוסקים בנושא 

בשלב הבא ניתן יהיה להרחיב את היריעה ולהכיל את ההמלצות על אותן . משפחתי של דם לב או מוות פתאומי/גנטי

  .  ספיקת לב או לאי/המחלות עצמן בשל היותן גורם סיכון למוות פתאומי ו

ירעו הפרעות קצב לאחר שאאו , ובריא בה קרה מוות פתאומי בלתי צפוי באדם צעיר המשפחכאשר עוסקים ב

להתפתחות מחלת  סיכוןולהעריך את ה הסיבהאת אבחן היא ל המטרה ,מסכנת חיים באחד או יותר מבני המשפחה

והמעקב טיפול ההתאמת  ל האבחנה הוא פועל יוצא ש . לב או הפרעות קצב מסכנות חיים ביתר בני המשפחה

 המוות הפתאומי בצעירים מיוחס למחלות לב תורשתיות ,םמקריהמ 50% -בכ .בכל אחד מבני המשפחההנדרשים 

י מוטציה נקודתית המועברת "גנטיות הנגרמות עמדובר במחלות . ביטוי ראשון למחלה במשפחההוא גם ה ולעיתים 

מהקרובים בדרגה ראשונה צפויים להיות נשאים של המוטציה  50%לפי כך . תתורשה אוטוזומלית דומיננטיכ ב"בד

  .גיל  ותלויתחדירות משתנה ורובם יבטאו את המחלה עם 

כאשר . לדם לב בלתי צפוי עוברים בדיקות רפואיות מקיפות המצביעות לרב על האטיולוגיה הניצולים של החייא

. שלילת האבחנה/רובי המשפחה לבצע בדיקות קליניות לאישורנדרשים גם ק, עולה חשד לתסמונת לבבית תורשתית

אבחון מוטציה בגן הידוע כמחולל המחלה מאשר את . המופק מהחולים DNA -ניתן לערוך בירור גנטי ב, בנוסף

כאשר הנפגע אינו בחיים הבעיה האבחונית כמו גם . האבחנה ומאפשר אבחון פרוספקטיבי של הקרובים הנשאים

המרב מן הנתונים  ת אתלמצו חייבים יע לאבחנהגעל מנת לה, במצב זה. המשפחה קשים פי כמה החרדה בקרב בני

את ציג המסמך מ. ובדיקת בני המשפחה נתיחה שלאחר המוותה, רמזים מהתיק הרפואי של הנפטר: הזמינים

 בירור הגנטישל הדן באפשרויות ויישומים ובמשפחות בהן אירע מוות פתאומי  והפתולוגיבירור הקליני העקרונות 

)1,2.(  

יש להדגיש שבמצב הקיים היום בארץ מרבית המשפחות הזקוקות לביצוע בדיקות גנטיות של תסמונות מוות 

ולרוב מכוסה על ידי , תהליך הגוזל זמן רב וממון רב , ל"פתאומי מופנות לביצוע הבירור במעבדות שירות בחו

  . המשפחות עצמן 

  .נטיות בישראל אשר יאפשר בירור גנטי של מוות פתאומי מטרתנו לבסס מערך של בדיקות ג
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  הגדרות

  שנה 40שגילו מתחת ל  – אדם צעיר 

  אחות או ילד, אח, הורה – קרוב משפחה דרגה ראשונה

  תה/סב, ה/נכד, ית/אחיין, ה/דוד - הקרוב משפחה דרגה שניי

  הגנים הידועים כגורמים לתסמונת זוי מוטציה נקודתית באחד מן "מחלה גנטית הנגרמת ע –  תסמונת תורשתית

  בדיקות רפואיות המתבצעות בבני המשפחה  – סקר קליני

  הביטויים הקליניים של המחלה אצל הנבדק – פנוטיף

אשר  גורם למחלה , ביטוי או תפקוד החלבון המקודד, שינוי גנטי האחראי לשינוי משמעותי במבנה – מוטציה

  ושאינו מצוי באוכלוסיה בריאה  

  שינוי גנטי נפוץ או נדיר הקיים באוכלוסיה בריאה ושאינו גורם במישרין למחלה – ימורפיזםפול

דהינו גנים בהם  ;י ריצוף של מספר מצומצם של גנים מועמדים"של חולה ע DNAבדיקת   - בדיקת סקר גנטית

  תוארו בעבר מוטציות הגורמות למחלה שאובחנה אצל החולה   

  מוטציה שנמצאה במשפחה ונחשבת כגורם למחלה ל  DNAבדיקת  – אבחון גנטי

  תוצאת האבחון הגנטי אצל הנבדק – גנוטיפ

 

   קיצורים
  

LQT –      תסמונת הQT  הארוך 

CPVT –Catecholamine dependent polymorphic ventricular tachycardia    

ARVC -  קרדיומיופתיה אריתמוגנית של חדר ימין  

HCM –    טרופיתקרדיומיופתיה היפר  

DCM –     קרדיומיופתיה מורחבת  

LVH –     היפרטרופיה של החדר השמאלי  

VF –     פרפור חדרים  

SCD –      מוות פתאומיsudden cardiac death  

CSD –     מחלת מערכת הולכה 
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  יבות למוות פתאומי באנשים צעיריםהס
  

 1:1000ועולה באופן חד אל , 30ים עד גיל לשנה  בצעיר 1:100000 -מוערכת כו של מוות פתאומי בלתי צפוי  שכיחות

, התלולה בשכיחות המחלה הכלילית בעשור הרביעי לחיים הההסבר לכך היא העליי. ומעלה 40לשנה בבני ויותר 

   .35-40אשר הופכת לגורם הדומיננטי למוות פתאומי מעבר לגיל 

  

  ):3(הן  בגילאים הצעיריםהסיבות העיקריות למוות פתאומי 

      HCM ,ARVC  ,DCM : ית של המיוקרדמחלה ראשונ .1

  מיוקרדיטיס .2

  אנומליות מולדות של העורקים הכליליים .3

  )'היפרכולסטרולמיה משפחתית וכו(מחלה כלילית מוקדמת  .4

  צניחת המסתם המיטרלי, מרפן: מחלות רקמת חיבור .5

, הקצר QT -תסמונת  ה, תסמונת ברוגדה, CPVT, הארוך QTתסמונת ה : תסמונות אריתמיות ראשוניות .6

VF אידיופתי ,WPW  

  

, ספורטיבית או התרגשות/י הפרעת קצב מהירה ושכיח יותר בזמן פעילות גופנית"המוות הפתאומי נגרם ע, ככלל

והנסיבות בהן אירעה ההתמוטטות  יכולות לכוון  syncopeסיפור קליני קודם של ). 1(אבל אינו מוגבל לנסיבות אלה 

  . למהלכי הבירור המתקיים תהכניס סדר קדימויולאטיולוגיה של הפרעת הקצב ובכך ל

אנומליה של עורק כלילי  ,קטכולאמינים תלויתטכיקרדיה חדרית טיפוסיות ל אריתמיה במצב דחק פיזי או נפשי

מיוחדת  הנטיי נודעהלאחרון . LQT1 ארוך מסוג QTתסמונת ה מחלה כלילית  ו, ושכיחות יותר בקרדיומיופתיות

  .במים יה ושהיהאריתמיה בעת שחלגרום 

. QTכמו גם האסוציאציה לנטילת תרופות מאריכות   LQT2 , גירוי קול או התרגשות ידועים כמעוררי אריתמיה ב 

מחלת  להופיע בעת האריתמיה יכולה אחרונה בברוגדה כשלתסמונת ו  LQT3  -טיפוסיות להפרעות קצב בעת שינה 

  .חם

צרברווסקולרית /צד סיפור משפחתי עשיר של מחלה כליליתהיפרליפידמיה ל/סכרת/אנמנזה אישית של עישון

  .מוקדמת ממקמים את האטיולוגיה האיסכמית בראש סולם הסיבות להפרעת הקצב

  

בדיקת . נתיחה לאחר המוות הינה אמצעי מוכח לאבחון של חלק גדול  מהמצבים הגורמים למוות פתאומי

-סיבות לאוכן   1-5ת את המחלות הכלולות בסעיפים מקרוסקופית  ובדיקה מיקרוסקופית משלימה אמורים לזהו

כאשר  .)4,5( סטמהקטלני של אהתקף אפילו ו דמם תת עכבישי, תסחיף ריאתי למוות פתאומי כגוןלבביות  

משתמע מכך שיש לחפש את המחלה  בקרב בני המשפחה  –האוטופסיה מצביעה על מחלה המועברת בתורשה 

). cascade testing(אצל כל קרוב בו אובחנה המחלה  Iלקרובי משפחה מדרגה ולהרחיב את הסקר הקליני  Iמדרגה 

ניתן , מתוך אלה. י אריתמיה  בנוכחות לב הנראה תקין באוטופסיה"מהמקרים המוות הפתאומי נגרם ע 20% -בכ

ברב המקרים מדובר בתסמונת . י סקר קליני בקרב קרובי המשפחה"מהמקרים להגיע לאבחנה ע 40-50% -בכ

היות ורבות מהמחלות שבנדון . יתמית אבל מקצתם מאובחנים בסוף כקרדיומיופתיה שלא אובחנה בנתיחהאר

פורסמו הנחיות למעקב קליני תקופתי אחר קרובי משפחה צעירים שנמצאו , מתאפיינות בחדירות תלוית גיל

שפחה מאפשרת לרכז את או האבחנה הקלינית בקרב קרובי מ/האבחנה הפתולוגית ו). 6(בסקר הראשון " בריאים"

המתווה הכולל של בירור משפחתי לאחר אירוע דם לב או מוות . הבירור הגנטי לגנים המועמדים הרלוונטיים

  .1פתאומי מוצג בתרשים 
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  עקרונות ביצוע הנתיחה לאחר מוות פתאומי בלתי צפוי
  

הנתיחה נחוצה בכל מקרה . ומינתיחה אחר המוות הינה הפרוצדורה המשמעותית  ביותר לבירור סיבת המוות הפתא

לאחרונה פורסמו הנחיות בריטיות . בו המידע הרפואי הקודם אינו מסביר את אשר אירע מעבר לספק סביר

  :מטרות האוטופסיה תהינה). 8,7(ואירופיות לנוהל ביצע הנתיחה בקורבנות מוות פתאומי 

  לקבוע אם המוות נבע מסיבה לבבית או אחרת .1

  ב ואם המוות נבע מאריתמיה או סיבה מכאניתלקבוע את סוג מחלת הל .2

  לקבוע אם מדובר במצב תורשתי המחייב בדיקות בקרב קרובי משפחה .3

  .הרעלה או שימוש בסמים, א מאלימות פיזית"ז, לשלול מוות לא טבעי .4

שימור דגימות ,  אין בכוונת המסמך לפרט את ההיבטים הטכניים של הנתיחה אלא לדון בעקרונות הביצוע

  .רפרטציה קלינית לצורך אבחון מחלות לב תורשתיותובאינט

,  העורקים הגדולים, עורקי הריאה, בדיקת האנטומיה של האורטה, הבדיקה הבסיסית כוללת פתיחת פריקרד

לאחר בחינת האנטומיה של מוצא העורקים הכליליים יש לבצע חתכים המאונכים . העליות והמסתמים, הורידים

יש להכין בלוקים מנגעים . ממ 3ליים עיקריים וענפיהם האלכסוניים והשוליים כל לציר האורך של עורקים כלי

  . החשודים למחלה כלילית טרשתית

מגובה אמצע . מין ומשקל גוף, משווים את משקל הלב הריק ועובי הדפנות לנורמוגרמות מקובלות בהתחשב בגיל

. לבחינת מורפולוגיית הדופן והחללים, החדעד ' סמ 1החדר השמאלי מבצעים חתכים טרנסוורסליים עוקבים כל 

, קדמי(וחדר ימין ) קדמי ואחורי(הספטום )  לטרלי ואחורי, קדמי(מכינים בלוקים מסומנים משריר הדופן החופשית 

  .כל אחת מהעליות וכל מקום בו נצפו שינוים מורפולוגיים, בכל אחת מהרמות וכן ממוצא חדר ימין) לטרלי ואחורי

י חתכים עוקבים אינה "בדיקה היסטולוגית של מערכת ההולכה ע. חדרית נבחן בעין-פרוזדוריתאיזור הקשרית ה

לרב יקדם לכך סיפור קודם , יכולים לגרום למוות פתאומי WPWחדרי ו -למרות ש חסם פרוזדורי. מומלצת כשגרה

  .הפרעות קצב או גלי  דלתה באקג/דפיקות לב,  של אובדן הכרה

 Masson, van Gielson or Sirius(וכן צביעה לרקמת חיבור )   H&E(מוטוקסילין ואאוזין הצביעות השגרתיות הן ה

red  .(מחלה , במידה ועולה חשד לקרדיומיופתיה מטבולית. צביעות נוספות ואימונוהיסטוכימיות נעשות לפי הצורך

  .מיקרוסקופית-לקטרונלבדיקה א 2.5%ממ רקמה בגלוטראלדהיד   1שומרים , מיטוכונדריאלית או מחלת  אגירה

  

  שימור דגימות

 .דרושה הערכות מיוחדת לשימור דגימות רקמה מקורבנות מוות פתאומי

המצב המיטבי הוא לשמר בפורמלין את הלב כולו או לפחות חתך טרנסוורסלי בגובה אמצע החדר  לצורך בחינה  .1

במידה ואין . יבות למוות פתאומיחוזרת בעתיד או הפניה למרכז המתמחה בפתולוגיה של מחלות לב ואבחון הס

  . חשוב לתעד בתמונות מהיכן נלקחו הבלוקים השונים,  הדבר אפשרי

אלא , אין לסמוך על דם.  שיאפשר אבחון גנטי של סיבת המוות DNAיש לשמר דגימות רקמה מהנפטר להפקת  .2

זה ואינו מהווה מקור במרבית המקרים הדם באוטופסיה עבר המולי. EDTA -אם זה נלקח לפני המוות ונשמר ב

מוגדרות כגון זיהוי  תהמתקבל מטיפת דם או רקמה שנשמרה בפורמלין יכול לשמש לריאקציו DNA .DNAטוב ל 

ההמלצה היא לשמור . פלילי או אבחון מוטציה ידועה אבל אינו מומלץ לריצוף גנים ולאבחון מוטציות חדשות

באיכות טובה ובכמות  DNA חול מהם ניתן להפיק גרם רקמת שריר לב או רקמת ט 5 -כ)  80Co-(בהקפאה 

  .  מספקת

במקרים החשודים , שמירה בהקפאה של רקמת שריר לב מאפשרת לזהות  גנום ויראלי בחומר הגנטי .3

  . למיוקרדיטיס
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  אינטרפרטציית ממצאי הנתיחה
  

ומעלים חשד גבוה  לעיתים מאבחנים מחלה. בנתיחה ייתכנו ממצאים המצביעים באופן חד משמעי על סיבת המוות

ממצאים אחרים נמצאים בתחום האפור בין מצב חולי לתופעה .  תוצאה בין המחלה למות החולה-לקשר סיבה

יש להיות ער לבעייתיות זו משום המשמעויות החלות על בני המשפחה כאשר הנתיחה . הנצפית באנשים בריאים

מצאים הפתולוגיים לפי דרגת הסבירות להיותן הגורם מציגה את המ 1טבלה ). 9,8(או אינה ודאית ,  הינה אבחנתית

  .למוות פתאומי

אשר עלולים להטות את המשך , המדווחים לעיתים קרובות  בנתיחה אחר המוות, מציגה ממצאים שכיחים 2טבלה 

  ).8(הבירור הקליני והגנטי בקרובי המשפחה 

  

  היפרטרופיה של החדר השמאלי

המדמה   rigor mortisובי השריר בנתיחה לאחר המוות בגלל הבצקת וקיימת בעיה באינטרפרטציה של מימד ע

נהוג לאבחן . בפועל עובי השריר המדווח בפתולוגיה קרוב יותר למה שנמדד באקו בסיסטולה.  סיסטולה

גרם באדם  450-500דהיינו מעל (נורמה באוכלוסיה  95%קרדיומיופתיה היפרטרופית כאשר משקל הלב חורג מ 

 20במקרים הקלאסיים הדופן עוברת את ה ). לץ להשתמש בנורמוגרמות המופיעות בספרי פתולוגיהמומ –ממוצע  

בתוצאה (החלל קטן וייתכן עיבוי נקודתי של האנדוקרד ולייפת באזור המגע של העלה המיטרלי בספטום , ממ 

  ).  SAM -מתנועה סיסטולית קדמית 

י מוטציות בחלבוני הסרקומר הוא  "ופית הנגרמת עהממצא ההיסטולוגי הקלאסי ב קרדיומיופתיה היפרטר

disarray ממצא מוקדי של . של המיוציטיםdisarray ספטלי יכול -ספטלי והפוסטרו-המוגבל לצמתים האנטרו

אמור להיות נוכח בלפחות  HCM  ,disarrayעל מנת להיות אבחנתי ל .  גם באנשים בריאים ולהיחשב כתקין אלהימצ

בלוקים של  8-10מומלץ לבדוק , יכול להיות מוגבל לאזורים מסוימיםdisarray כיוון ש . רמדגימות השרי 5-10%

בדיקה זו רלוונטית במיוחד כאשר ההיפרטרופיה . שריר לב מן המחיצה ומחוצה לה כדי לשלול את האבחנה

ה קיומם של במקרים אל).   Tכפי שתואר במוטציות בטרופונין (מינימלית או בהעדר היפרטרופיה משמעותית  

disarray   ולייפת)fibrosis  ( ושינויי בכלי דם אינטרהמיוקרדיאליים יכולים לבסס את האבחנה של קרדיומיופתיה

  .היפרטרופית

ישנם מקרים בהם קיימת . בלב ספורטאים שכיח עיבוי דופן בלווי הרחבת חדר והיסטולוגיה תקינה של השריר

ממצא כזה תואר בסובלים מיתר לחץ דם . disarrayלייפת אבל ללא   היפרטרופיה משמעותית עם כמות מסוימת של

שכזו אומנם מעלה את הסיכון למוות " לא סגולית"היפרטרופיה . ובאתלטים המשתמשים בסטרואידים אנאבוליים

  ).1טבלה (בנתיחה אינה מספקת  לצורך קביעת  סיבת המוות  הפתאומי אבל הימצאות

  

  הסננה שומנית 

אזורים דקים בדופן חדר ימין עד כדי התבלטות אנאוריזמתית . בנתיחה מחייבת ניסיון רב ARVCהאבחנה של 

לפעמים . ARVCהנובעים מהחלפת רקמת שריר בשומן ורקמת חיבור אבחנתיים לקרדיומיופתיה אריתמוגנית 

רים מהמקרים המחלה מערבת גם את החדר השמאלי ובמק 30% -ב. מתלווה לכך תהליך דלקתי מונונוקלארי

מה ' סמ 1-2האזורים בהם מתרכזת הפתולוגיה לפעמים קטנים עד כדי . נדירים היא מוגבלת לחדר השמאלי

העדר ממצא טיפוסי בנתיחה אינו , בגלל שינויים מוקדיים שקשה לגלות. שמחייב בדיקה מדוקדקת של חדר ימין

  .כסיבה למוות פתאומי ARVCשולל 

מבוגרים , השכיחה יותר בנשים, ננה שומנית של חדר ימין ללא פיברוזיס תיתכן הס,  להבדיל, בלבבות נורמאליים

  .  אשר אינה נחשבת פתולוגית, או אנשים עם עודף משקל
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  תסנין דלקתי

בנוכחות נמק של , דהינו, Dallasתסנין דלקתי המערב אזורים נרחבים של השריר והעונה על קריטריונים של 

מיוקרדיטיס (קבוצות בודדות של תאים דלקתיים , ברם. וות פתאומיהינו סיבה מוכרת למ, קרדיומיוציטים

אי לכך קיים חשש מאבחון יתר של מיוקרדיטיס .  נצפו בלבבות אנשים שמתו מסיבה לא לבבית בעליל) תפוקאלי

קבוצות קטנות ופזורות של תאי . מהמשך בירור לזיהוי מחלת  לב תורשתית תהיות וקביעה זו עלולה לגרום להימנעו

לא ניתן להחשיב , בדומה.  אינן קבילות כסיבה למוות פתאומי,  חיובית הגם בנוכחות אימונו היסטוכימי, דלקת

הלב בשיטות  זיהוי זיהום ויראלי ברקמת. לא מוסברת כעדות למיוקרדיטיס בעבר/פיברוזיס מפושטת

יכול , במקרים מסוימים, אבל גם הוא אינו מקובל כאמצעי לקביעת סיבת המוות  RT-PCRאימונוהיסטוכימיות או 

  . לסייע לאבחנה

  

  סיווג ממצאי נתיחה כהסבר אפשרי למוות פתאומי . 1טבלה 

  

  אבחנות פתולוגיות ודאיות
  תסחיף ריאתי מאסיבי

  המופריקרידיום מקרע שריר לב או אורטה
  קרע כורדה או שריר פאפילרי של מסתם מיטרלי עם בצקת ריאות

  תסחיף או דיסקציה, רישי ק"חסימה של עורק כלילי ע
  מוצא אנומלי של עורק כלילי מעורק ריאה

  י קריש או גידול"מסתם תותב ע/חסימה של מסתם
  הפרדות של תותב עם דלף חד
  מיוקרדיטיס חדה מאסיבית

  אבחנות פתולוגיות המהוות בסבירות גבוהה הסבר למוות פתאומי 
  תר עם או ללא צלקת של אוטםבעורק כלילי אחד או יו 75%נגע טרשתי עם היצרות מעל 

  מוצא עורק כלילי שמאלי מהסינוס הקורונרי הימני עם מהלך בין הכלים הגדולים
HCM ,ARVC  אוDCM 

 והגדלת פרוזדור שמאל או חדר שמאל myxoid degenerationצניחת מסתם מיטרלי בנוכחות 
 LVHהיצרות של המסתם האורטלי בנוכחות 

  מחלת לב מולדת לאחר ניתוח

  חנות פאתולוגיות שהקשר בינן למוות פתאומי אינו וודאיאב
  אנומליות מינוריות בעורקים הכליליים וללא מעבר עורק כלילי בין הכלים הגדולים

  75%היצרות כלילית של פחות מ 
  )bridging(מיוקרדיאלי של עורק כלילי -מהלך תוך

   HCMים ל אידיופתי שאינו ממלא אחר הקריטריונ LVH, מחלת לב היפרטנסיבית
  מיוקרדיטיס פוקאלית

  צניחת מסתם מיטרלי ללא הגדלת פרוזדור שמאל או חדר שמאל וללא קרע בכורדה
  ליפומה של הספטום הבין עלייתי 

  או מחלת מערכת הולכה ללא הוכחה אלקטרוקרדיוגרפית AV nodeגידול ציסטי של ה 
  שלא נותחה) כולל איזנמנגר(מחלת לב מולדת 
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  חום האפור בין פתולוגי לפיזיולוגי בממצאי הנתיחההת  .2 טבלה
  

  ימצב נורמאל  SCDמחלה הגורמת   ממצא פתולוגי

יכול להימצא בבריאים בהעדר   ARVC  הסננה שומנית של חדר ימין
  דגנרציית מיוציטים ולייפת 

  בספורטאים איכול להימצ HCM  היפרטרופיה של חדר שמאל

Myofiber disarray  HCM   י בהעדר ממצא מוקדLVH  

מוקדים קטנים של תאי דלקת   מיוקרדיטיס  תסנין דלקתי
  ללא נמק מיוציטים

   

  סקר קליני לאבחון סיבת המוות 
  

הגישה . מוות פתאומי באדם צעיר הינו סיבה לפעול לאבחון מחלה תורשתית בקרב קרובי משפחה-מוות או כמעט

הגישה האלטרנטיבית ).  10-12 (ת הבירור הגנטי בהתאם המועדפת שואפת להגיע ראשית לאבחנה הקלינית ולכוון א

גישה זו ישימה במיוחד כשהמידע הקליני אינו .  ניצול/מהקורבן DNA -מבוססת על בירור גנטי ראשוני תוך שימוש ב

  ).14,13(אבחנתי או אינו זמין 

חתי  בצורת עץ משפחה רצוי לרכז את הסיפור משפ. הבירור הקליני בבני המשפחה מבוסס על מידע קליני קודם

או תמותה בלתי מוסברת  SYNCOPEשל  םאירועי, אבחנות עיקריות, גילאים, שיכלול שמות) דורות 3לפחות (

עוזר להבין את סוג התורשה , עץ משפחה מאפשר מבט רחב יותר על התסמונת הנחקרת. וממצאי נתיחה אחר המוות

  . ולכוון את המשך הבירור בקרב בני המשפחה

 cascade(יבוצע בירור קליני משפחתי במתכונת מדורגת , מצאים מכוונים או כאשר הנתיחה שליליתבהעדר מ

testing  .(בודקים קרובים דרגה .  בשלב ראשון יש לבדוק קרובים מדרגה ראשונהII  אם אין אבחנה לאחר סקר

של כל  Iחבו לקרובים דרגה בשלב הבא הבדיקות  יור. או כשמדובר בהסתמנות קלינית רלוונטית Iקרובים מדרגה 

  .מי שנמצאו אצלן סימני מחלה

  

מבחן מאמץ מרבי , הבירור הבסיסי יעשה בכל אחד מהקרובים ויכלול אקג. 3הבדיקות המומלצות מרוכזות בטבלה 

, דופלר -בדיקת אקו, )מוגבל סימפטומים ולא מוגבל דופק שלעתים קרובות אינו מספיק בצעירים ספורטיביים(

חשוב לציין בהפניה לבדיקת האקו שהסיבה להפניה היא מוות . שעות ובדיקת רמות שומנים בדם 24לב ניטור קצב 

  . פתאומי במשפחה כדי לחפש קרדיומיופתיה ולהדגים כצורה יסודית גם את החדר הימני

ון תסמונת מבחן פלקיניד לאבח –מבחני פרובוקציה  ; loop recorder) (בדיקות נוספות כגון ניטור קצב לב ממושך 

ומבחן   SAECG  signal-averaged ECG, לב עם גדוליניום LQT1  ;  MRIו  CPVTברוגדה ומבחן אפינפרין לאבחון 

  .תובמסגרת מרפאה ייעודיספציפיות  תאלקטרופיזיולוגי יעשו על פי התוויו

 הת גבוהה שזו הייתאבחון קרדיומיופתיה או תסמונת אריתמית ראשונית באחד או יותר מהקרובים מצביע בסבירו

  . המעקב והטיפול בחולים, סיבת המוות הפתאומי ומכוון את המשך הבדיקות

  

יש להמשיך במעקב אחר הפרטים , ממצאים לא ברורים או כאשר הבדיקות מעלות חשד למחלה/תסמינים אבהימצ

ר כמעט בבירור על קיום מצביע הדב, או יותר מקרי מוות בלתי צפוי באנשים צעירים 2אם אירעו במשפחה .  שבנדון

בפרט אלה ,  Iבמשפחות אלה יש לשקול מעקב תקופתי אחר קרובי משפחה דרגה  . תסמונת תורשתית קטלנית

הערכה תקופתית תתבצע מידי שנה עד גיל . 'אלה העוסקים בספורט וכו, צעירים לפני גיוס: הנמצאים בסיכון מוגבר

 24דופלר וניטור קצב לב -בדיקת אקו, מבחן מאמץ מרבי, פעם אקג לפחות תכלול כל 40עד גיל , בהמשך 3-5וכל  18

  .שעות
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  סקר ובירור במשפחות עם מוות פתאומי בלתי צפוי   .3 טבלה
 

  בדיקות  אוכלוסיה נבדקת  סוג הסקר

  בירור בסיסי
  

  

  דורות 3עץ משפחה , תיעוד רפואי Iקרובים דרגה 
  שומנים בדם, הולטר, מבחן מאמץ, דופלר-אקו, אקג

בירור בנוכחות 
מחלה או ממצא 

  מחשיד
יעשה במסגרת (

  )תמרפאה ייעודי

  סינקופה חוזר
 ARVC  -חשד ל

  HCMספק 
  CPVTחשד ל 
  LQT1חשד ל 

  חשד לברוגדה

Tilt, Loop recorder  
MRI עם גדוליניום ,SAECG  
MRI עם גדוליניום  

 אפינפרין  מבחן, מבחן מאמץ מרבי
  מבחן אפינפרין
  מלין'אז/מבחן פלקייניד

  ממצאים לא ברורים  מעקב
  במשפחה SCDמקרי  ≤2

  על פי סוג הממצא
  הולטר, מבחן מאמץ, דופלר-אקו, אקג

  

  בירור גנטי 
  

.  אבחון המוטציה האחראית למחלה מאפשר זיהוי הנשאים ויעוץ גנטי משפחתי, SCDבמשפחה עם היסטוריה של 

ציגה את התסמונת הלבביות התורשתיות שמהוות סיבות שכיחות למוות פתאומי ואת הגנים העיקריים מ 4טבלה 

התורשה במרבית המקרים היא אוטוזומלית דומיננטית עם חדירות ). 2(המוכרים כיום כגורמים לתסמונות אלה 

תסמונות שבאות בחשבון קיימים מספר גנים אחראיים לכל אחת מה, בשל הטרוגניות גנטית . משתנה ותלוית גיל

ככל . באחד הדורות הקודמים de novoשנוצרה " מוטציה פרטית"ברב המשפחות קיימת . באבחנה המבדלת

  . כך קטן מספר הנשאים שבחיים, יותר" ממארת"שהמחלה 

ובאופן מיידי יוצר אמצעי  תזיהוי המוטציה בגן הגורם לאחת המחלות המצוינות מטה קובע אבחנה מולקולארי

השיקולים הרלוונטיים להחלטה על ביצוע בדיקות גנטיות ). 15-16(זמין ואמין לאבחון יתר בני המשפחה , טפשו

   :כוללים

 .מפרט שלקה בדם לב וקיומם של בני משפחה החשודים כסובלים מאותה המחלה DNAנוכחות  .1

אות כמו גם התועלת הקלינית הצפויה כתוצאה מן האבחנה הגנטית ובפרט אבחנה מוקדמת של מצב הנש .2

הפחתת , חסכון בבדיקות תקופתיות(התועלת של שלילה וודאית של המחלה בחלק מבני המשפחה 

 ). אפקט פסיכולוגי, הגבלות

  .קיומה של הצדקה להתערבות מילדותית .3

בכלל זה התערבות למניעת המצב בו הביטוי הראשון , קיומו של טיפול יעיל למניעת התפתחות המחלה .4

 .אומילמחלה הינו מוות פת

קיומם של גנים מועמדים  שבדיקתם צפויה לאבחן מוטציות באחוז משמעותי מן החולים במחלה  .5

 .הספציפית

, לאבחון המחלה) באחוזים(התרומה הסגולית של גן , שיקולי עלות המתבססים על גודל הגנים שיש לבדוק .6

 ).  2,15(והיכולות הטכניות שתלויות בשיטת הבדיקה ובסוג המוטציות  

 .4לריצוף הגנים שמפורטים בטבלה  יות השרות הגנטי המולקולארזמינ .7

 
שהוכחו בעבר כגורמים ודאיים  (candidate genes)האסטרטגיה המקובלת ביותר היא לבצע ריצוף לגנים מועמדים 

זאת במידה ויש , י ניתוח תאחיזה"אפשר לצמצם את מספר הגנים לריצוף ע). 4טבלה (ונפוצים לתסמונת המסוימת 

שיטה זאת טובה במיוחד לשלילת מעורבות גנים גדולים ויקרים לריצוף כגון תעלת .  מכמה חולים ודאיים DNA/דם

  . MyBPC3קושר המיוזין  Cוהגן לחלבון ,  RyR2הגן לרצפטור לריאנודין , SCN5aהנתרן 

של החולה או )  קרוב או רחוק(תהליך האבחון הגנטי פשוט וזול בהרבה כאשר מוטציה נמצאה בעבר בבן משפחה 

  .  י בדיקה למוטציה נקודתית"במצב זה יש להתחיל את הבירור ע. כאשר קיימות מוטציות אנדמית בעדה
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  :המנחים הבאים םבהסתמך על שיקולים אלה מוצעים הקווי

  

  בדיקות גנטיות תעשנה בDNA נפטר מהמחלה או נשא ודאי , של בן משפחה חולה)obligatory carrier .(

, Iתחילה בקרובים מדרגה ,  מומלץ לבצע איבחון גנטי משפחתי למוטציה נקודתית, טציהבהמצא מו

 .  והלאה לפי התוצאות
  אבחנה גנטית מומלצת וכדאית )COST EFFECTIVE (בתסמונות ה- CPVT וה- QT ניתן להגיע . הארוך

לכל  $ 5000-10000מהמקרים בהם קיימת אבחנה קלינית ודאית ובעלות של   70%לאבחנה גנטית בעד 

  . מוטציה 

 במציאת מוטציה בגן אופייני למחלה לצורך אבחנה דפיניטיבית  בנוכחות ממצאים קליניים  ראפשר להיעז

שמומלץ לחפש בנוכחות ביטויים קליניים  CPVTו  Long QT1דוגמה לכך הן מוטציות בגנים של .  מכוונים

  . (13-15)עת מאמץ או שחיה כגון אובדן הכרה או מוות פתאומי שאירעו ב, טיפוסיים

  בתסמונת ברוגדה ובVF אידיופתי סיכויי האבחון נמוכים והעלות גבוהה .  

  יש הצדקה להגיע לאבחנה גנטית בקרדיומיופתיות על מנת לבצע איבחון מוקדם של נשאות בקרב בני

ות אריתמית או התבטא/יישום זה משמעותי במיוחד בנוכחות פנוטיף קליני מינורי ו). 6,16(המשפחה  

ב  lamin A/Cמוטציות ב , HCMב  Tלדוגמא מוטציות טרופונין (קטלנית כשלבים ראשונים של המחלה 

DCM תועלת נעשה -הערכת עלות). בקרדיומיופתיה של חדר ימין 2-עם מחלת מערכת הולכה או פלקופילין

) על הטכנולוגיה הקיימת בהתבסס(לאחרונה בנוגע לאיבחון גנטי של קרדיומיופתיה היפרטרופית ומצביעה 

 ). 17(לשנת חיים שניתן לחסוך $ 20000 -על עלות של כ
  במרבית המקרים האבחנה הראשונית של קרדיומיופתיה נעשית באמצעים הקליניים המקובלים ולא

 .מומלץ להשתמש בכלים גנטיים כתחליף לאבחון קליני ראשוני של מחלות אלה
  

  

רשימה . הגנים העיקריים המוכרים כיום כגורם לתסמונות הקליניות שבנדוןמציגה רק את  4רשימת הגנים בטבלה 

תסמונות שהגנטיקה שלהן , נמנענו מלהכליל תסמונות נדירות ורב מערכתיות. להתעדכן ולהתארך עם הזמן הפויזו צ

) ביבתייםי שילוב של שינויים גנטיים מרובים עם שינויים ס"שנגרמות ע(תסמונות פוליגניות , לא מוגדרת דייה

ואבחנות גנטיות שהתועלת בהן נמוכה בשל נדירותן או העדר תרומה משמעותית של המידע הגנטי להתנהלות 

  . הקלינית

  

  והגנים שבדיקתם מומלצת במסגרת בירור גנטי SCDתסמונות קליניות הגורמות : 4טבלה 
  

Comments Other genes Diagnostic yield Principle genes Syndrome 

CASQ2-recessive CASQ2, KCNJ2 50-70% RyR2 CPVT 

KCNQ1 and KCNE1 
in JLN 

KCNE1,KCNE2 50%-60% KCNQ1,KCNH2, 
SCN5a 

LQT 

PRKAG2 and LAMP2 
in HCM+WPW 

TNNI3, TPM1, 
MYL2, MYL3, 
ACTC 

50% MYH7, MyPBC3, 
TNNT2 

HCM 

 SCN5a 30% LMNA  DCM + CSD 

  JUP 40-50% PKP2, DSP, 
DSG3, DSC2 

ARVC 

  25% SCN5a Brugada 

More effective in ≥2 
familial cases of SCD 

SCN5a if SCD 
during sleep, 
CASQ2 if 
recessive 

30% RyR2, KCNQ, 
KCNH2 

No diagnosis, negative 
autopsy 
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  :4לטבלה   הערות 

סקר . כיום בקרדיומיופתיה היפרטרופית מהמוטציות שניתן לזהות 80%יאבחן   MyBPC3ריצוף הגנים למיוזין ו 

  .הוספנו גן זה בגלל הקשר שלו למוות פתאומי בנוכחות היפרטרופיה מינימלית, נוספים 5%יאבחן  Tטרופונין 

גנים שגורמים  20ידועים כ : אין כיום הצדקה לבדיקות גנטיות שגרתיות בקרדיומיופתיה מורחבת משפחתית

 Lamin A/Cהגן ל , למרות האמור לעיל. מהמשפחות 30%חנה גנטית בלא יותר מ למחלה זו אולם כולם יחד יתנו אב

הוא מזהה מחלה . עם מחלת מערכת הולכה והפרעות קצב חדריות DCMמ  30% -ועד DCMכ "מסה 5% -אחראי לכ

 .בה תואר מוות פתאומי לפני הרחבה או ירידה משמעותית בתפקוד חדר שמאל, עם פרוגנוזה גרועה
, LQTי מוטציות אחרות בגנים של "תסמונת זו נגרמת ע. הקצר בשל היותה נדירה מאוד QT -תסמונות הלא הכללנו 

הינן תסמונות נדירות )  LQT7 , LQT8הארוך  QTתסמונות ה (תסמונות טימוטי ואנדרסון . KCNQ1,KCNH2בעיקר 

 .מאוד ובעלות ביטויים רב מערכתיים
שגודלם פחות מ " איזורים חמים"י בדיקת "ע)  RyR2( הענק לריאנודין מהמוטציות בגן  95%ניתן לאבחן למעלה מ 

 .מוצדקת כאשר התורשה היא רצסיבית או באוכלוסיה אנדמית   CASQ2בדיקה ל . מגודל הגן 1/3
  

  בדיקה גנטית  כאמצעי איבחון ראשוני במוות פתאומי

בעוד השיטה תקפה . ינית ברורהשל החולה שלקה בדם לב  בהעדר אבחנה קל DNAהכוונה לסקר המתבצע  ב 

היא  בעייתית מאוד כאשר סיבת המוות לא ידועה ובפרט כאשר לא ניתן לתקף את , בנוכחות פנוטיפ קליני מובהק

יש , בהעדר אבחנה קלינית מכוונת, לפיכך.  ביחס לפנוטיפ אצל קרובי המשפחה) מוטציה(האבחנה המולקולרית 

. פטר עם אוטופסיה שלילית רק לאחר  סקר קליני שלילי  בקרב בני משפחהמנ DNAלשקול ביצוע בדיקות גנטיות ב 

  ). 10,14,15(באותה המשפחה  SCDהסיכוי להגיע לאבחנה עולה משמעותית אם יש יותר ממקרה אחד של 

שינוי גנטי חדש שיוגדר . תקדם את האבחנה במשפחה)  SCDממשפחות אחרות עם (מציאת מוטציה שכבר ידועה 

התוצאה תהיה קבילה רק אם יהיה צפוי שינוי מובהק במבנה . כמוטציה חדשה עלול להוות בעיה בתנאים אלה

שהרצף הגנטי שלהם נלמד , SCDהחלבון וכאשר הבדיקה הוגבלה מראש למספר קטן של גורמים מוכרים וחזקים ל 

א ניתן להרחיב את בהעדר ממצ. KCNQ1ושל  RyR2נכון להיום קיימת הצדקה לסקר מצומצם של  . במאות  אנשים

אם קיים חשד מבוסס  CASQ2ול , בפרט אם המוות הפתאומי אירע בזמן שינה,   SCN5a -ול   KCNH2 -הסקר ל

  . לתורשה רצסיבית

  

  

  בעיות הקשורות בפירוש ויישום המידע גנטי
  

, פתאומימחברי המסמך רואים חשיבות רבה בהגדרת  רשימת בדיקות גנטיות שיש לבצען במסגרת בירור מוות 

ברם בדיקות כאלה יבוצעו רק כאשר יש להן השלכה מעשית על . אשר תהיינה זמינות במעבדות בארץ כשירות קליני

  . מניעת אירועי מוות פתאומי בבני משפחה ומבלי לפגוע בזכויות הפרט לסודיות רפואית

של  פרוגנוזטיותעת  ממשמעויות רגישותו המיוחדת נוב. י חוק הגנטיקה"מידע גנטי הינו מידע פרטי רגיש המוגן ע

חולים ונשאים זכאים . בפרט כש מדובר באנשים בריאים, תעסוקתיות וביטוחיות, המידע  ומן ההשלכות החברתיות

  .לבקש שלא להכליל מידע גנטי אודותיהם ברשומה הרפואית הרגילה שאמורה להכיל את המידע הקליני הרלוונטי

זאת בשל הרגישות המיוחדת של מידע גנטי וההשלכות , ל דעת מעמיקההפניה לבירור גנטי תעשה לאחר שיקו

י מי שמומחיותו בכך "הייעוץ יינתן רק ע. האתיות והחוקיות שעלולות להתעורר נוכח הממצאים, הפסיכולוגיות

ו פחתלבני משוייעוץ גנטי ויעוץ קרדיולוגי לחולה . ולאחר שבוצע בירור קליני ופתולוגי יסודי בנפטר ובבני המשפחה

תוך הדגשת הפוטנציאל הגלום באבחנה לצד הבעיות הקשורות לחשיפה למידע גנטיות הבדיקות יקדם לביצוע ה

בהתקבל התוצאה יש להזמין את המשפחה לייעוץ נוסף לפרש את הממצאים . הגנטי ופערי המידע הקיימים בתחום

  ).  16(ליני ועל תכנון המשפחה הטיפול והמעקב הק, ולדיין את המשמעות על המשך הבירור הגנטי במשפחה

הגישה לאבחון קדם לידתי משתנה במערכות חוק ותרבויות שונות וכפופה במידה רבה להעדפות האישיות ותפיסת 

זוגות רבים יהססו להביא לעולם ילד עם תסמונת לבבית הכרוכה בסיכון מוגבר למוות פתאומי בגיל . מצב החולי

היועץ צריך להיות . עד גיל מבוגר תמדובר במחלות המאפשרות הישרדו, יותמלבד כמה מוטציות קטלנ, ברם. צעיר
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מוכן להציג בפני ההורים לעתיד באופן שקול את מגוון האופציות ואת המשמעויות הפוטנציאליות של סלקציה 

  . לידתית כמו גם של הבאת ילד נשא לעולם-קדם

  

, גנטי צריך לגרום לשינוי משמעותי במבנה החלבוןפולימורפיזם , מוטציה גורמת מחלה בכדי להיחש, אידיאלית

איש מאותו המוצא האתני  100כולל , באנשים בריאים אולא להימצ, להיות נוכח בכל החולים באותה המשפחה

הדבר נהיה יותר ויותר שכיח כאשר . בחולה יחיד" מוטציה חדשה"במקרים רבים מוצאים . אליו משתייך החולה

בהעדר יכולת להוכיח סגרגציה בין הממצא . מחולים DNAועמדים בסדרות של דגימות בודקים בטריות של גנים מ

לאחרונה . לא קל להבחין בין פולימורפיזם נדיר למוטציה גורמת מחלה, הגנטי למצב החולי בקרב קרובי משפחה

ים שונים באותו או יותר מוטציות בשני גנים או שני אלל 2 –"  מוטציות מרובות"רבו גם התיאורים של חולים עם 

בסדרות של קרדיומיופתיה היפרטרופית או אריתמוגנית ודווחה גם בקרדיומיופתיה  5%תופעה זו תוארה בעד . הגן

מוטציות מזדמנות ומקרים אלה  2בחלק מהמקרים אכן מדובר בשילוב של . מורחבת ותסמונות אריתמיות

ה אמיתית עם פולימורפיזם נדיר הקיים מקרים אחרים הם שילוב של מוטצי. מתאפיינים לרב במחלה קשה

סיטואציה זו צפויה לההפך יותר ויותר שכיחה ככל שיקטנו . באוכלוסיה שמשפיע כביכול על חומרת המחלה

בהעדר ודאות מהי המוטציה האחראית למחלה נוצרת בעיה כבירה , בכל אופן.  המחירים ויגדלו היקפי ריצוף הגנום

לכל טעות משמעות כבדה במיוחד כאשר מדובר באבחון מוקדם של קרובי . יבנוגע לאבחון ויעוץ גנטי משפחת

  .לידתי-משפחה או איבחון קדם

מוטב  לתכנן את הבירור הגנטי לכל משפחה בנפרד תוך התחשבות במספר הפרטים , ממצבים אלה עכדי להימנ

י במשפחות קטנות עדיף בבירור גנטי קלינ, להבדיל מבדיקות גנים למטרות מחקר. החולים וחומרת ההסתמנות

מאותה הסיבה עדיף . מבדיקת גנים שהקשר שלהם למחלה לא הוכח חד משמעית במחקרים קודמים עלהימנ

  . מביצוע בדיקות גנטיות בבן משפחה שמצבו הקליני אינו ודאי עלהימנ

  

ית  שלילית בדיקה גנט. לסיום נדגיש שהאבחון הגנטי מועיל רק כאשר הוא מצביע על המוטציה הגורמת למחלה

מכמה שיותר  DNAלכן יש חשיבות לשמור דגימות ה . אינה שוללת את קיומה של מחלה ולא של תסמונת תורשתית

במשפחה על מנת לאפשר בדיקות נוספות בעתיד לאור ההתפתחות המתמדת המתרחשת  (affected)פרטים נגועים 

  .בתחום
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  ומי באדם צעירתרשים זרימה לבירור קליני וגנטי למוות פתא: 1תרשים 
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

מוות פתאומי בלתי 
 צפוי באדם צעיר

נתיחה אחר 
 המוות

מוות מסיבה 
 לא תורשתית

נתיחה לא מחלה תורשתית
 אבחנתית

לא בוצעה 
 נתיחה

סקר קליני בקרובי 
 משפחה

נמצאו 
 חולים/אבחנה

  בירור גנטי ומעקב קליני
 בהתאם לאבחנה

נמצאו   לא
 חולים/אבחנה

סקר משפחה בהתאם 
  לאבחנה

 DNAבירור גנטי ב 
נפטר בהתאם /מחולה

 לאבחנה 

וגם 

לשקול ביצוע 
בירור גנטי ב 

DNA  של
 -ניצול מ/נפטר

SCD 

 מוטציה/אבחנה גנטית

מועמדים ריצוף גנים

אין אבחנה גנטית

איבחון גנטי בבני 
המשפחה ומעקב 

 בנשאים

מעקב קליני בבני 
 המשפחה
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סיכום ההמלצות להקמת מערך לביצוע בדיקות גנטיות בתסמונות של 

SCD  ואינדיקציות לביצוען  
  

מחברי . נכון להיום אין בארץ גורם המבצע בדיקות גנטיות למחלות לב כשירות קליני אלא לצרכי מחקר בלבד

אשר תהיינה , ך סבורים שיש מקום להגדיר רשימת בדיקות גנטיות שיש לבצע למטרת בירור מוות פתאומיהמסמ

  . ואשר ייכללו בסל הבריאותזמינות כשירות קליני 

בדיקות כאלה יבוצעו רק כאשר יש להן השלכה מעשית על מניעת אירועי מוות פתאומי בבני משפחה ויאושרו רק 

  .לאחר שבוצע בירור קליני ופתולוגי יסודי של כל הממצאים בנפטר ובבני משפחתו בהמלצת מי שמומחיותו בכך

  

   :במצבים הבאים, בדיקות גנטיות יאושרו רק לאחר ייעוץ גנטי ויעוץ קרדיולוגי לחולה או לבני משפחתו

  

הכרוכות ) ההפרעות הולכ, קרדיומיופתיות(במחלות לב תורשתיות העלולות לגרום למוות פתאומי או במחלות לב . 1

 התוויה למתן יעוץ גנטי וביצועיש   –ובהן אותרה המוטציה האחראית למחלה אצל החולה , בתחלואה משמעותית

 IIניתן להרחיב את הסקר לקרובים מדרגה   .בקרובי משפחה מדרגה ראשונהנקודתית -גנטיתבדיקת איבחון 

      .בהתאם לתוצאות

  

, אקו לב, אקג: יבוצעו אצלו הבדיקות הבאות 40לא סיבה ידועה לפני גיל פתאומי ללבבי במקרה של ניצול ממוות . 2

קרובי משפחה דרגה . מלין 'לב ומבחני פרובוקציה אפינפרין ופלקיניד או אג MRI, מבחן מאמץ, הולטר, צינטור כלילי

I  ה ברורהכאשר האבחנה אינ, 2כמשתמע מן האבחנה או את מלוא הבדיקות כמפורט בסעיף בירור קליני יעשו .  

ניתן להמשיך לבירור גנטי רק בהסתמך על האבחנה הקלינית המשוערת על פי רמזים קליניים או  רמזים בבדיקות 

  : הנוספות בהתאם לסדר קדימויות הבא

  

  )מומלץ לבצע: (קדימות גבוהה 

  KCNQ1, KCNH2, SCN5aהגנים : הארוך QTתסמונת ה 

יש חשד יבדק כאשר  CASQ2הגן   .המקדד לרצפטור לריאנודין RYR2האיזורים שבסיכון של הגן :  CPVTתסמונת 

  .קרבת משפחה בין הוריםל

   )רצוי לבצע( :קדימות בינונית

    TNNT2  MYH7  MyBPC3  :קרדיומיופתיה היפרטרופית

  LMNA: קרדיומיופתיה מורחבת

  DSG3, DSC2 ובהמשך   ARVD :PKP2, DSPקרדיומיופתיה אריתמוגנית 

  ):שר לבצע אך התועלת שנויה במחלוקתאפ(קדימות נמוכה 

  SCN5aהגן : תסמונת ברוגדה

 
בנוכחות סיפור משפחתי קודם של מוות  40גיל ( 35במקרה של נפטר מוות פתאומי ללא סיבה ידועה לפני גיל . 3

ליני בירור ק Iיעברו קרובי משפחה דרגה או בעברו הרפואי באוטופסיה מכוון  ממצא כל וללא ) 35לפני גיל  פתאומי

בהיעדר ממצא קליני בבירור אצל בני המשפחה . ופרופיל שומנים בדם, ומבחן מאמץ, אקו, אקג, כולל בדיקה גופנית

הבדיקה תושפע מ מהנסיבות הקליניות . שיופק מדמו או רקמותיו של הנפטר DNAעל  בדיקה גנטית מומלץ לבצע

  :לדוגמא, של האירוע

     .  KCNH2 ובשלב הבא   RYR2  KCNQ1או התרגשות יבדקו הגנים  שחיה, כאשר מוות פתאומי אירע בעת מאמץ

יש לשקול את בדיקתו כאשר עולה , הוא מצב אוטוזומלי רצסיבי CASQ2הנגרם ממוטציות בגן  CPVTמכיוון ש 

   .חשד למצב קרבת משפחה בין הורי הנפטר

  . SCN5aו   KCNH2שינה יש לבדוק את הגנים /כאשר המוות הפתאומי אירע במצב מנוחה
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יש  ,המחשידים לקרדיומיופתיה היפרטרופיתנתיחה או היסטוריה קודמת  במקרה של מוות פתאומי עם ממצאי

וחלבון קושר  MYH7מיוזין  TNNT2 - T , של הנפטר הכוללת ריצוף לטרופונין  DNAבדיקה גנטית על  ביצוע לשקול

  .  MyBPC3המיוזין 

 ובהמשך   PKP2, DSP בדיקת הגנים לשקוליש  (ARVD)ה אריתמוגנית לקרדיומיופתיפאתולוגית מצא עדות יבה

DSG3, DSC2 ב- DNA של הנפטר.  

בפרט כאשר יש סיפור של מחלת מערכת , 40במקרה של מוות פתאומי על רקע קרדיומיופתיה מורחבת מתחת לגיל 

  . LMNAלגן ל הנפטר ש DNA ב  בדיקה שקוליש למחלה כלילית או מיוקרדיטיס באוטופסיה  ובהעדר, הולכה

  

ובהעדר , אם לא ידוע דבר על נסיבות הפטירה ,30במקרה של נפטר מוות פתאומי ללא סיבה ידועה לפני גיל . 4

בסדר בדם או ברקמות הנפטר  קיימת אפשרות לבצע בדיקות גנטיות, ובבירור המשפחתיממצא מכוון באוטופסיה 

  :הבא

 CPVT1 -  הגןRYR2 -  האיזורים שבסיכון  

 LQT  -   הגניםKCNQ1, KCNH2  ורק בסוףSCN5a,    

  . יבוצעו הבדיקות הקליניות המפורטות לעיל בבני המשפחה –מהנפטר  DNAאך בהעדר  מעלהבמצב המתואר  

רק במי שיהיו להם ממצאים המצביעים בכיוון של אחת התסמונות   ובדיקות גנטיות ספציפיותיש לשקול ביצוע 

  .2בסעיף הגנטיות המפורטות 
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  מבוא 

התפתחה בעשור האחרון  ,עם ובלי שימוש בחומר ניגוד תוך ורידי ,)ל"טמ(של הלב ) מ"ט(טומוגרפיה ממוחשבת 

למרות הירידה המשמעותית בתמותה ממחלות לב . 1מחקרי לכלי אבחנתי בעל יישומים קליניים חשובים  יישוםמ

עדיין , בעיקר עקב שיפור במניעה ראשונית ושניונית של טרשת העורקים, וכלי דם בשלושת העשורים האחרונים

עם . 1ובעולם המערבי בפרט  ,הוות גורם תחלואה ותמותה ראשון במעלה בעולם בכללמחלות לב וכלי דם מ

ובמקביל חלה , 2ההתפתחות הטכנולוגית של הסורקים הממוחשבים השתפר גם דיוקם באבחנת מחלת לב כלילית 

ל על "בשנים האחרונות גבר הצורך לבסס את השימוש בטמ. 1ירידה משמעותית בחשיפה של הנבדק לקרינה מייננת 

ל שהביא להערכה "ובמקביל התאסף חומר מחקרי וקליני רב לגבי יישומים קליניים של טמ, 3עובדות מחקריות 

ל מטעם האיגודים "מטרת סיכום זה היא לעדכן את ההמלצות לביצוע טמ .4-6ל "מחודשת של השימוש המיטבי בטמ

  .7 2005הישראלים לקרדיולוגיה ורדיולוגיה משנת 

 ,)חמישה חברים מכל איגוד(ומחים מייצגת ההמלצות המופיעות בהמשך מסמך זה סוכמו לאחר דיון על ידי ועדת מ

  2010כולל הסיכום העדכני משנת , וסקירת ההמלצות מאיגודים בינלאומיים מוכרים ,לאחר סקירת ספרות רחבה

 4-6, 8-10.  

  ל"היבטים טכנולוגיים של טמ

  :ל "טכניקת  הבדיקה בטמ

 64לי יסת הסורקים הרב פרוסתיים בעעם כנעלה משמעותית ל עם הזרקת חומר ניגוד "טמ תבדיקהשימוש ב

עבודות רבות הדגימו את השימושים האפשריים לבדיקה זו במגוון , מאז. 2005פרוסות לשימוש מסחרי בשנת 

מ אנגיוגרפיה רגילה של החזה בכך שהבדיקה "ל עם חומר ניגוד תוך ורידי שונה מבדיקת ט"טמ. 12, 11, 9, 8, 4, 1מצבים 

כלומר לכל פרט מידע המתקבל בסריקה ניתן ליחס את העיתוי במחזור הלב , ג של הנבדק"מסונכרנת לתרשים האק

י מחזור "ולאחר מכן עיבוד הנתונים עפ ,ג"בתיאום לתרשים האק) helical(שיטה זו של סריקה ספיראלית . בו נרכש

בשיטה זו שפופרת הרנטגן מקרינה לכל אורך מחזור ההתכווצות של הלב .  Retrospective ECG gatingנקראת ,הלב

המפענח יכול לבחור את השלב המתאים ביותר במחזור הלב לפענוח הבדיקה , לאחר רכישת הנתונים. בזמן הסריקה

החיסרון ). יזמן דיאסטולפרק המיצג ,  R-R intervalמה  75%למשל ב (אמה לשחזר את התמונות  בשלב זה ובהת

ך משחשיפה לקרינה לכל חושפת את הנבדק לרמות קרינה גבוהות יותר בשל ההמרכזי של שיטה זו נובע מכך שהיא 

  . 13הלב  מחזור

  :  חידושים טכנולוגיים להפחתת הקרינה

ה של הנבדק והשאיפה להוריד את החשיפ ,ל עם חומר ניגוד"המודעות לחשיפה לקרינה הכרוכה בבדיקות טמ

 ECG-based tubeהביאה להתפתחויות חדשות בנושא והכנסת טכנולוגיות חדשות כגון  ,לקרינה למינימום ההכרחי

current modulation  ובעיקרProspective ECG gating .  

שגם בה הנתונים נרכשים בסריקה ספיראלית  ECG-based tube current modulationהחידוש הטכנולוגי בשיטת 

 5-40% -שיטה זו יכולה להוריד את הקרינה  הכרוכה בבדיקה בכ, בסס על שינוי מתח השפופרת במשך הבדיקהמת
שהיא שיטת  Prospective ECG gating -שיטה חדישה יותר שהוכנסה לשימוש בשנתיים האחרונות הינה ה. 14

 64סורקים עם (שניות לסיבוב -מילי 400סריקה אקסיאלית המתאפשרת בסורקים בעלי מהירות סיבוב של לפחות 
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שבוצעו בטכניקה של  בהשוואה לבדיקות 70-80%מביאה לחיסכון בקרינה של עד שיטה זו ). פרוסות ומעלה

Retrospective ECG gating 15-17 .  

אתרים ברחבי  50(מחקר רב מרכזי . מידת החשיפה לקרינה בהדמיית לב הינה נושא שנבדק באופן נרחב, כאמור

לשם ביצוע  mSv 12ממוצעת של אפקטיבית ופורסם לאחרונה מצא מנת קרינה  2007שבוצע בראשית שנת ) העולם

רמת הקרינה בין המרכזים הממצא המשמעותי ביותר בעבודה זאת היה שונות רבה ב. ל עם חומר ניגוד"טמ

 ,הבדלים בין הסורקים, דת השימוש בטכניקות סריקה מתקדמותימ, שהשתתפו שנבעה קרוב לודאי מהרכב החולים

משוערות אפקטיבית עבודות עדכניות יותר מדווחות על מנות קרינה . 18ל "והניסיון של המרכז הרפואי בבדיקות טמ

 SPECT(מינוני הקרינה בבדיקות מיפוי לב , השוואה לשם . 19 בחולים נבחרים mSv 1ואף פחות מ  mSv 1-4 1  -של כ

MPI ( מקובלות נעים ביןmSv11  לבדיקות  Tc ל mSv22   בבדיקותTl . טווח מנות הקרינה האפקטיבית בצנתורים

  . mSv7 20 כ   כשהממוצע mSv 22ל  mSv 2.3 אבחנתיים נע בטווח רחב שבין

ובתנאי שתתאפשר איכות הדמיה  ,להוריד את מינון הקרינה ככל שניתן ל יש לנסות "אנו סבורים שבעת ביצוע טמ

ל הינן בדיקות המותאמות בצורה מדויקת לנבדק ולשאלה הקלינית שיטת הבדיקה משתנה "בדיקות טמ. מספקת

ל תלויה גם בסוג הסורק "איכות הדמיה בטמ. וקצב לבו בזמן הסריקה ,מבנה גוף הנבדק, בהתאם לשאלה הקלינית

חד עם זאת יש להביא בחשבון י). פרוסות ומעלה 64(מ חדיש יחסית "ל תתבצע באמצעות מכשיר ט"ורצוי שטמ

  :מגבלות טכניות אפשריות גם בסורקים אלו

  : פרוסות 64מגבלות טכניות בסורקי 

 בצנתור כלילי פולשני זו המושגת נמוכה מל "בבדיקת טמ טמפורלית הרזולוציה ה :האטת קצב לב הנבדק

תמונה אחת נוצרת על  מ רב פרוסתיים"בסורקי ט. ת בזמן הבדיקהצורך בדופק איטי יחסיובשל כך קיים 

שיקוף מעלות של מערכת ה 180לשם כך דרוש סיבוב של , ידי קבלת המידע מכל הזויות מסביב לנבדק

איכות התמונה אינה , מילישניות לרוב 400היות שמהירות הסיבוב סביב החולה הינה . )gantry(הסובבת 

גם ומאפשרת (יכות התמונה האטת הדופק משפרת את א). לדקה 70מעל (מיטבית בקצבי לב גבוהים 

 ).כמפורט, סריקה מסוימים הורדה של רמת החשיפה לקרינה בפרוטוקולי
 לסרוק את החולה בזמן שהלב פועם במקצב מומלץ , ל"על מנת לקבל סריקה איכותית בטמ :הפרעות קצב

ב פעימות ל 6-8שניות וכוללת בממוצע כ  8-12כ בדרך כלל אורכת ספיראלית בדיקה  .סינוס סדיר

נוכחות הפרעות קצב עלולה לפגום באיכות הבדיקה באופן משמעותי ולעיתים . )בהתאמה לדופק הנבדק(

קיימות היום תוכנות היכולות בחלק מהמכשירים , עם זאת. את בצוע הבדיקה או לא מאפשרת אף מגבילה

הממוחשב מידע ניתן לנסות לשחזר את ה כמו כןו ,)ECG editing( ממוקמות ת קצבוהפרע" לתקן"לזהות ו

 . בפאזות שונות של מחזור הלב כדי לשפר את איכות ההדמיה במקטע זהשנרכש 
  בדיקות בשיטת ה“Step and Shoot”  עםProspective ECG gating  אף יותר רגישות להפרעות בקצב הלב

ה היות והקרינה מופעלת בחלונות זמן צרים בלבד ובמקרה של הפרעת קצב הרכישה עלולה להיות בפאז

 .עם תנועת לב מרובה R-Rשגויה של מחזור ה 
 בעיה טכנית נוספת קשורה לארטיפקטים הנובעים מנוכחות הסתיידויות :הסתיידויות העורקים כליליים 

והשחרה של התמונה , )"blooming"(בנוכחות רבדים עתירי סיד עלול להיווצר עיוות בתמונה . כליליות

את היכולת ,ט זה מגביל את יכולת ההדמיה של רבדים כאלה ארטיפק. סידהבסמוך לרובד טרשתי עתיר 

  . הצרויותועלול להיות כרוך באבחנת יתר של  ,הנגרמת על ידםהאמיתית להעריך את מידת ההיצרות 
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הכנה טובה של הנבדק ושיתוף פעולה מצידו מגדילים את הסיכוי . ל הינו הכנת הנבדק"שלב חשוב בביצוע טמ

   .לקבלת איכות הדמיה טובה

  :  ככלל מומלץ

 ובאם לאו לשקול את ביצוע הבדיקה עם הכנה מתאימה, לוודא כי תפקודי הכליות של הנבדק תקינים. 
 את ביצוע הבדיקה באם קיימות הפרעות קצב היטב ויש לשקול. לוודא שהנבדק במקצב סינוס סדיר 

 .קבועות
  במקרה של הפרעות קצב יש עדיפות לסריקה ספיראלית עםRetrospective ECG gating  על פני

Prospective ECG gating. 
  ניתן להוריד את ). בהתחשב במצבו הקליני של הנבדק(פעימות לדקה ומטה  60לשאוף לדופק מטרה של כ

הדופק על ידי מתן חוסמי בטא באופן פומי טרם הבדיקה או במתן חוסמי בטא תוך ורידי תוך כדי 

 .הבדיקה
 תחושת חום עקב הזרקת חומר הניגוד, לדוגמא(הלך הבדיקה להסביר לנבדק את אשר צפוי לו במ.( 
 שניות 8-12עצירת נשימה של (הדרושה במהלך הבדיקה , לבצע עם הנבדק תרגול של עצירת הנשימה(. 
 על לקבלת הדגמה מיטבית של  סמוך טרם לסריקה, תרסיס ניטרוגליצרין תת לשוניתשקול הזלפת ל

 110\70בהעדר התוויות נגד ובכך שלחץ דמו של הנבדק הינו לפחות  המלצה זו מותנית .העורקים הכליליים

 .כ טרם ההדמיה"ממ

  . נבדק היודע ומבין את אשר צפוי לו בבדיקה ישתף פעולה טוב יותר מנבדק שלא יודע על מהלך הבדיקה

  :סורקים רב פרוסתיים חדשים

. ונה הוכנסו לשוק סורקים חדשיםולאחר מ הרב פרוסתיים עוברים שינויים ופיתוחים מתמידים"מכשירי הט

 ,)פרוסות 320, 256, 128(מספר פרוסות רב , איכותית detectors)(גלאים טכנולוגיית סורקים אלה הינם בעלי 

שניות -מילי 400 -ממשמעותית הנמוכה , )gantry(ומהירות סיבוב גבוהה של המערכת הסובבת סביב החולה 

מאפיינים טכניים אלה מאפשרים שיפור ברזולוציה ). פרוסות 64ה  מהירות סיבוב שפופרת הטיפוסית בסורקי(

פרוסות  64מילישניות בסורקי   210 -ו 165בהשוואה לערכים של (מילישניות  135הטמפורלית עד ערכים של 

מדווחות על איכות , עבודות ראשוניות בסורקים אלה. 21-23קיצור משך הסריקה והורדה במינון הקרינה , )קודמים

-21 הורדה נוספת בחשיפה לקרינה מייננת אףו) קרי בקצבי לב גבוהים(הדמיה טובה יחסית גם בתנאים לא מיטביים 

 ירידהפרוסות ללא  256גם בסורקי    Prospective ECG gatingקיימות מספר עבודות המתייחסות לשימוש ב . 23

פרוסות מכסה עד  320יבוב אחד וסורק ה מ אורך גוף בס"מ 80פרוסות מכסים עד  256סורקי . 24, 21באיכות התמונה 

פרוסות יכול לכסות את  256סורק ה , לפיכך.  פרוסות 64מ בסורקי ה "מ 19-40זאת בהשוואה ל , מ בסיבוב"מ 160

פרוסות יכול לסרוק את כל הלב תוך פעימת לב  320-וסורק ה) בשתי פעימות לב(כל הלב בשתי סריקות אקסיאליות  

  .בודדת

 רב פרוסתיים גלאיםשני מערכים של שפופרות קרינה והינם בעלי   dual sourceים מסוג מ חדש"סורקי ט

 gantryרבע סיבוב של מערכת ה כלפיכך דרוש רק . קרינהההמידע נאסף בו זמנית משני מקורות ו ניצבהמסודרים ב

 330רות סיבוב של עם מהי dual sourceלפיכך הרזולוציה הטמפורלית בסורק . על מנת לקבל אינפורמציה מלאה

תלות  ,מספר עבודות ראשוניות מדווחות על הדמיה טובה גם בכלי דם קטנים . מילישניות 83 כ מילישניות הינה של

וחשיפה נמוכה  ,דהיינו יכולת טובה יותר לסרוק נבדקים בדופק גבוה או לא סדיר, נמוכה יותר בדופק הנבדק
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מאפשר סריקה ספיראלית תוך התקדמות מיטה   dual sourceדגם מתקדם של סורק ה , בנוסף. 25-27 לקרינה מייננת

שיטת סריקה זו מתאימה לחולים עם קצב . מה שמאפשר דימות של כל הלב במהלך פעימת לב אחת, מהירה במיוחד

  .לב סדיר

  שימוש בחומר ניגוד תוך ורידי

יית העורקים הכליליים הדמ: כגון, פרוטוקול הזרקת חומר הניגוד אינו קבוע ומשתנה בהתאם לשאלה הקלינית

בדיקה , או עורקי הריאה\בדיקה המכוונת גם להדגמת אבי העורקים ו, CABG)( ניתוח מעקפים בדיקה לאחר, בלבד

השיפורים הטכנולוגים הרבים הביאו בין היתר גם לירידה משמעותית . 'וכו המכוונת להדגים גם את החדר הימני

ל נפח החומר הניגוד שהוזרק בבדיקה המכוונת "ם בתחילת עידן הטמא. הדרוש לבצוע הבדיקה ניגודהחומר בכמות 

ל ותלויה גם "מ 100 כ נמוכה מ"בדהכמות  שכעתהרי  ,ל לערך"מ 200להדמיית העורקים הכליליים עמד על כ 

  . 28 במהירות הסריקה

הרב פרוסתיים חידושי חומרה ותוכנה מתמידים מאפשרים שימוש יעיל ומיטבי בסורקים נראה כי , לסיכום המבוא

פענוח תוכנות השימוש בתחנות עבודה הכוללות בבד עם  השימוש בטכניקות הסריקה המתקדמות בד. המשוכללים

וצאות מיטביות בפענוח בדיקות מניבים ת, קורא מיומןופענוח הבדיקה על ידי , צוות טכני מקצועי ומנוסה, תחדשו

ומציגים בטבלה (אנו מסכמים בפרק הבא , נצברש וכן על סמך ניסיון קליני ומידע מחקרי רב ,בהסתמך על כך. אלה

  .    ל"את המלצותינו לשימוש מושכל בטמ) 1מספר 

  

  התוויות קליניות אפשריות לביצוע טומוגרפיה ממוחשבת של הלב
  

  ברור אמבולטורי של כאבי חזה

 ובפרט אם אינו מסוגל לבצע מאמץ אבחנתי  למחלה כלילית חסימתית בנבדק בסבירות נמוכה עד בינונית

 ). פולריזציה-השינויי ר, CLBBBגון כ(ג שמקשה על פענוח .ק.או בנוכחות תרשים א/ו
 אך נדרש , או אקו לב במאמץ בלתי החלטיים או שאינם ניתנים לפענוח, מיפוי, בנבדק עם מבחן מאמץ

  .המשך בירור

חולה עם תסמונת כאב בחזה הנמצא בסיכון גבוה למחלה כלילית חסימתית יופנה להערכה פיזיולוגית של חומרת 

לקיום מחלה כלילית חסימתית  29 עם סיכון נמוך או בינוניתסמיניים בחולים , דךמאי. המחלה או לצנתור כלילי

אם טרם ביצעו בדיקה  ל גם"חולים אלו ניתן להפנות לטמ. תהא מטרת הבדיקה לוודא העדר חסימות משמעותיות

 ,)הבדיקה הלא פולשנית השכיחה בישראל(ובפרט באם אינם מסוגלים לבצע מבחן מאמץ רגיל , לא פולשנית כלשהי

ל גם אם עברו כבר בדיקת מאמץ כלשהי "ו ניתן להפנות לטמחולים אל. ג שלהם מקשה על פענוח"או שהאק

באוכלוסיה זו של חולים ). חיובי כזוב או שלילי כזוב(שתוצאותיה לא היו מובהקות או שהן חשודות ככזובות 

, 2  ל הוכח כבעל דיוק רב ויעילות קלינית"טמ, או עם תוצאות בדיקות אחרות שאינן אבחנתיות\בינוני ו-בסיכון נמוך

4 ,6 ,8 ,9 ,30-35.  
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  )Acute chest pain( חדיםכאבי חזה 

 ם יללא שינויים איסכמי, כאבים בחזה בנבדק בסבירות נמוכה עד בינונית למחלה כלילית חסימתית

  .ני הלב בדם בבדיקות עוקבותג וללא עליה בסמ.ק.בתרשים הא

 תסחיף ריאתי ודיסקציה אאורטלית בהסתמנות חדה , לשלילת מחלה כלילית)Triple rule out(   כשקיימת

  .ל"אבחנה מבדלת עם חשד קליני סביר לבעיות הנ

הערך . ל מהווה בדיקה יעילה ומהירה לשלילת מחלה כלילית טרשתית בכלל ומחלה כלילית חסימתית בפרט"טמ

ומאפשר שחרור מהיר ובטוח יחסית מחדר המיון של , 9, 8, 5, 2, 1 100%בא השלילי של הבדיקה מתקרב כמעט להמנ

רמת טרופונין , חולים שהגיעו עם תסמונת כאב בחזה שאינה ברורה וללא סמני סיכון גבוה כגון כאב מתמשך

יעילה במיוחד  נמצאהזו  אבחוניתגישה . 36החשודים לאיסכמיה  STאו שינויי מקטע , מוגברת בבדיקות הדם

ייתכן והבדיקה גם כרוכה בעלות נמוכה יותר . 37באוכלוסיה בעלת סיכון לא גבוה למחלה כלילית חסימתית 

הבדיקה הוכחה גם כמשפיעה . 38לחולה בחדר המיון ) י מיפוי לב"עלמשל (וביעילות זהה לפרוטוקול ברור סטנדרטי 

ומאפשרת לרופא המאבחן גם יכולת לשלול , 39על ההחלטה לשחרר או לאשפז מחדר המיון כשהאבחנה אינה ברורה 

, בשל האמור לעיל). כאשר קיימת אחת או שתי אבחנות נוספות באבחנה המבדלת(אחרות לכאב בחזה  סיבות

חרונה אף הוצגה עבודה לא. 4-6להתוויה זו  ל"האיגודים הבינלאומיים של השימוש בטמקיימת הסכמה רחבה בקרב 

וכרוכה בעלות נמוכה יותר לביצוע , מהירה יותר, ל הינה בדיקה בטוחה"המאשרת כי טמ) CT-STAT(מרכזית -רב

  .40 מאשר פרוטוקול אבחון סטנדרטי בחולים בחדר המיון

  אבחון תהליכים פתולוגיים לבביים 

  (אקו לב כשההדמיה ב) ידול או קריש דםג(בירור משלים של גוש בלבTTE  אוTEE ( ותהודה מגנטית של

 .מוגבלת טכנית או אינה אבחנתית) CMR(הלב 
  מסה פריקרדיאלית(הערכת קרום הלב ,constrictive pericarditis ,או סיבוכים לאחר ניתוחי לב (

 .מוגבלת טכנית או אינה אבחנתית CMR ו )TEEאו  TTE(אקו לב כשההדמיה ב

והיא יעילה גם לאבחון פתולוגיה בקרום הפריקרד . ל יכולה לסייע באבחנה המבדלת של מסה בלב או בסביבתו"טמ

-טרנס לב-ובפרט כאשר אקו, ולעתים גם בהערכת תפקוד הלב ותצורת התכווצות הלב, )למשל עיבוי או הסתיידות(

אמנם אין מדובר . 41-43.אינם אבחנתיים  )CMR(או תהודה מגנטית של הלב , )TEE(או דרך הושט ) TTE(טורקלי 

עקב העדר  ,למרות זאת. מיטב ידיעתנו בנמצא מחקרים מבוקרים השוואתייםלאין , עת עתהולכן ל, במקרים נפוצים

גם הוכללו התוויות אלו , ל מאידך"ל באבחנה במקרים הנ"ותרומת הטמ, מחד  CMR-זמינות ונגישות מספקת של ה 

  .  9, 8, 4-6בהנחיות האיגודים הבינלאומיים הראשיים 

  אבחון תחלואה לבבית מבנית או בכלי הדם הגדולים

  הערכת ורידי הריאה בחולים עם פרפור פרוזדורים לפני בצוע צריבה של ורידים אלה)RF ablation( , או

  .בחשד קליני לסיבוך לאחר הפעולה

 חדרי-טרם השתלת קוצב דו, מיפוי ורידי הלב.  
 או דיסקציה של אבי העורקים /ים הכליליים במסגרת הערכה של מפרצת וחשד למעורבות מוצא העורק

 .החזי
 אקו לב הערכת מבנה ותפקוד חדר ימין כאשר ההדמיה ב)TTE  אוTEE (ו , מוגבלתCMR אינו זמין.  
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לצורך מיפוי ורידי הריאה , ל יכולה לסייע בהכנה מיטבית של חולים לפני טיפול פולשני בפרפור פרוזדורים"טמ

. 45, 44הפעולה המתבצעת לעתים קרובות תוך שילוב הדמיה אנטומית ומיפוי חשמלי של העלייה שמאלית  בטרם

ל מהווה אמצעי הדמיה עיקרי לאבחון ומעקב אחר התפתחות הצרויות בורידי הריאה לאחר הפעולה "בנוסף טמ

יש לזכור שלצורך מעקב ניתן להסתפק לעתים . 47, 46וההכרח לטפל בו ללא דיחוי , עקב הקושי הקיים באבחון קליני

בנוסף יש לציין כי ניתן . החשיפה לקרינהרמת דבר המקטין  את  ,ECG gatingל עם חומר ניגוד ללא "קרובות בטמ

ך להגביר את בטיחותה נוכחות קריש דם באזנית העלייה השמאלית טרם הפעולה ובכם שלילת ל לש"טמלהיעזר ב
  . )TEE( לב-אינה מהווה תחליף לאקול "טמבשלב זה בהקשר זה חשוב להדגיש ש אך, 48

יכולה ל "טמ, )Cardiac resynchronization therapy( חדרי-בחולים עם אי ספיקת לב מתקדמת הזקוקים לקיצוב דו

מיקום ואיתור הלסייע בהדמיה מדויקת של הורידים הכליליים בפרוטוקול מתאים ובכך לסייע בתכנון הפעולה 

  .   50, 49החדרת האלקטרודה המיועדת לקיצוב החדר השמאלי המיטבי ל

עם חומר ניגוד ובתזמון מתאים הינה בדיקת הבחירה הנפוצה בעולם לאבחון מפרצת ) מ"ט(טומוגרפיה ממוחשבת 

השיפור בדיוק , בעוד שבעבר אנגיוגרפיה פולשנית היוותה את בדיקת הייחוס. 51 או דיסקציה באבי העורקים

מ הינה "הביא לכך שט) חלופה טובה במקרים אלו גם ביחס לתהודה מגנטית המהווה(האבחנתי ומהירות הבדיקה 

לאבחנת מצבים מסכני חיים אלו וניתן בעזרתה גם להדגים את מוצא ) בהעדר התוויות נגד(בדיקה מועדפת 

  . 9, 8, 4-6העורקים הכליליים 

ויכולה , TEE)ו  TTEב שלעתים קשה להעריכו ( ל הינה גם בדיקה מועילה להערכת מבנה ותפקוד חדר ימין"טמ

 CMRובייחוד באם , טית במגוון מצבי מחלה התלויים במבנה ובתפקוד החדר הימנילסייע באבחון והערכה פרוגנוס

   . 51-53אינו זמין 

  ניתוח מעקפים

  אבחון חסימות של מעקפים כליליים בחולים לאחר ניתוח מעקפים)CABG ( הסובלים מכאבי חזה לא

  .טיפוסיים

  לצורך אבחון משלים של המהלך האנטומי של עורק השד הפנימי)IMA(   ומעקפים כליליים לפני ניתוח

מן המעקפים ך את מרחק וזאת על מנת להעריCABG או ניתוח מסתמים בחולה לאחר  REDO, חוזר 

   .הסטרנום וכן את מידת קרבת חדר ימין לסטרנום

רמת ). CABG(ל יכולת אבחנתית טובה בהערכת הצרויות במעקפים בחולה לאחר ניתוח מעקפים "לבדיקת טמ

ל באבחון הצרויות במעקפים ונקודת ההשקה הולכת ומשתפרת אך  תלויה עם זאת בכלי הדם "הדיוק של טמ

רמת הדיוק בעורקים הכליליים שלא קבלו מעקף דומה לזאת ). וכדומה, איזור ההשקה, מעקף(ק הכלילי הנבד

דבר , אך חשוב לזכור שחלקים קריבניים למעקף נוטים להתנוון ולהסתייד. CABGהמתוארת בספרות בחולים ללא 

 distalריך את ה ל מגבלה מסוימת להע"כמו כן לבדיקת טמ. בהערכה של מידת ההיצרות קרובות המקשה לעתים

runoff  בחולים לאחר, בדומה לבדיקת צנתור פולשני. רחיקנית להשקה, בעורקים הכלילייםCABG   נדרשת בבדיקת

בהתחשב . וכמות גדולה יותר של חומר ניגודי) עקב שדה סריקה גדול יותר(ל חשיפה רבה יותר לקרינה "הטמ

המציגים שאלה אבחנתית ספציפית  CABGיע לחולים לאחר ל עשויה לסי"ניתן לסכם כי בדיקת הטמ,  במגבלות אלו

או כאשר ההסתמנות הקלינית אינה חד משמעית או שיש העדפה , )פתוחבעיקר לשאלה  האם מעקף מסוים עדיין (

ומעקפים  )IMA(עורק השד הפנימי ל חשיבות גם בהערכת המהלך האנטומי של "לטמ. 54-58להימנע מפעולה פולשנית 

מטרת הבדיקה היא גם להעריך את . CABGחוזר או ניתוח מסתמים בחולה לאחר מעקפים לפני ניתוח  ורידיים

ל עשויים לשנות את מהלך "ממצאי הטמ(מרחק השתלים מן הסטרנום וכן את מידת קרבת חדר ימין לסטרנום 
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כדי להימנע מפגיעה בשתלים או פגיעה בחדר   Para median sternotomyלמשל בחירה בחתך מסוג , יתוח החוזרהנ

  .60, 59) ימין

  הערכת הצרויות נשנות בתומכנים

  כאלטרנטיבה לא פולשנית לביצוע מעקב לאחר הכנסת תומכן בעורק שמאלי ראשי(Left main coronary 

artery).  

ואף ) QCA(ל בהשוואה למדידה אובייקטיבית כמותית "הערכת מידת היצרות חוזרת בתומכנים בעזרת טמ

בפרסומים עדכניים . פרוסות 64בודות ולאחרונה גם במכשירי נבדקה במספר ע) IVUS(לאולטרא סאונד תוך כלי 

במחקרים . 61 )לעומת עד כשני שליש לכל היותר בעבר(נמצא שניתן היה להעריך חלק יחסי גדול מהתומכנים 

גורמים נוספים ). מ"מ 3>( ל הוא קוטר התומכן"בטמ האבחוןהשונים נמצא כי הגורם המשפיע ביותר על דיוק 

, )דומהתומכן בחפיפה לתומכן וכ, התפצלות(מאפייני הפעולה  :האבחון הםעל דיוק במידת מסוימת המשפיעים 

מיקום ו) תומכנים מפלדה בהשוואה לקובלט כרומיום(הרכב התומכן , )מיקרוןstruts  >100עובי ה (מבנה התומכן 

דיקת ב, מ"ניתן על כן לסכם כי  בשלב הנוכחי של טכנולוגיית הט. )השתלה בחלקו הרחיקני של העורק(התומכן 

ל "יחד עם זאת מסתמן שטמ. ל בחולים לאחר השתלת תומכן מוגבלת ואינה מומלצת לשימוש שגרתי למטרה זו"טמ

עשויה להועיל לחולים עם תסמינים שאינם מחשידים בסבירות גבוהה להצרות נשנית ושבהם הושתל תומכן גדול 

  . 62-68)  מ"מ 3>שקוטרו (יחסית 

מתאימה בעיקר למעקב שגרתי  לעת עתהנו סבורים שההצדקה הקלינית א, ל בהתוויה זו"לאור מגבלות הטמ

וזאת  ,69ובעיקר באם הם אינם תסמיניים  ,)left main stem(בחולים שעברו השתלת תומכן בעורק השמאלי הראשי 

כמובן שיש . בשל החשיבות הקלינית של מעקב בחולים אלו והשימוש בתומכנים בעלי קוטר גדול יותר בעורק זה

, זו הבהתוויל "כי אם מתבצעת טמ, נדגיש. דש אינה גבוהטעם לשקול לבצע בדיקה זו כשהסיכוי הקליני להצרות מח

  .יש לציין זאת בבהירות ולשקול את אופן המשך הבירור, של תומכן הפתוח לרווחה תאופטימאליולא הושגה הדגמה 

  הערכת אנומליות כליליות ומומי לב מולדים

 חשד לאנומליות של העורקים הכליליים. 
 חדרי לב , כלי דם גדולים, מליות של מהלך עורקים כלילייםהערכה של מומי לב מולדים כולל אנו

  .מוגבלת CMR -ובלב כאשר ההדמיה באקו , ומסתמים

, עם זאת) coronary anomalies( היה צנתור פולשני תקן הזהב לאיתור חריגות של העורקים הכליליים, עד לאחרונה

  .  ותרל לחלופה טובה י"מ סייעה להפוך את הטמ"התקדמות טכנולוגית הט

ל וצנתור פולשני נמצא שצנתור פולשני הצליח לזהות מוצא חריג של "בשני מחקרים שפורסמו לאחרונה והשוו טמ

מהמקרים וזאת בהשוואה  55%ואבחנה אנטומית מדויקת רק ב  53%מהלך חריג רק ב , 80%עורק כלילי רק ב  

הצליח להוכיח חד משמעית את מקורו ואת ל "טמ, רב מרכזי) registry(בהתבסס על מחקר , יתרה מזאת. ל"לטמ

בכמחצית . מהלכו של העורק החריג בכל המטופלים שהופנו להליך בעקבות ממצא שאינו חד משמעי בצנתור פולשני

על . ל סיפק מידע חיוני שהיווה בסיס לקביעת טיפול מתאים"מהחולים במחקר זה המידע שהתקבל מממצאי הטמ

  .70-72ה המועדפת בחולים עם חשד לחריגות העורקים הכליליים  ל נחשבת שיטת ההדמי"כן כיום טמ

גם להרחיב את המידע שיש לנו על השכיחות והמאפיינים של מגוון מומי לב מולדים אחרים  ל אפשרה"בדיקת הטמ

למידע בנוגע למהלך עורקים כליליים בתוך השריר . myocardial bridging)(כגון מהלך עורקים כליליים בתוך השריר 
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 CABGאך גם לתכנון , קליםמשמעות בעיקר בכל הקשור לאבחנת הסיבה לכאב בחזה או למיפוי לב עם פגמי מילוי 

תפקיד חשוב בהערכת מומים מולדים במגוון  CMRל כמו ל"לטמ. 73-75או לעיתים כשמתוכנן ניתוח לטיפול בבעיה 

  .76אינו זמין    CMRובייחוד כש ,מצבים נוספים

  הערכה טרום ניתוחית

 לפני , לשלילת מחלה כלילית חסימתית  בחולים עם סיכון נמוך עד בינוני לקיום מחלה כלילית חסימתית

 .ניתוח במסתמי הלב או לתיקון בעיות מבניות קרדיאליות

בצנתור י הערכת היקף מחלה כלילית כפי שהודגמה "הסיכון של חולים לאירוע כלילי סביב ניתוחי נקבע בין היתר עפ

ל מאפשר "הערך המנבא הגבוה השלילי של טמ). מיפוי/ י אקו במאמץ "עד כה ע(פולשני או בהדמיה לא פולשנית 

יתרון נוסף של . הם אין מחלה כלילית כלל או שהיקפה מזערי ואינו דורש התערבותבלזהות באופן ישיר חולים 

ל יכול לשמש להערכה "ל כן ניתן לומר שטמע. ל הוא ביכולת להעריך את מבנה הלב ואת תפקודו"בדיקת הטמ

עובדה זו הודגמה בעיקר בחולים עם מחלה מסתמית המועמדים . 78, 77) שאינו ניתוח מעקפים(כלילית לפני ניתוח 

בחולים אלה יש להעריך את היקף וחומרת המחלה הכלילית על מנת להחליט על . החלפת מסתם/ לניתוח לתיקון 

לשני בעיקר כשמדובר ל כחלופה לצנתור פו"בנסיבות שתוארו לעיל ניתן לשקול בחיוב טמ. הצורך בהשתלת מעקפים

מגבלת הגיל נובעת מנטייה לפתח . עם מחלה של המסתם האאורטלי) שנים 65גיל נמוך מ( בחולים צעירים יחסית

הסתיידויות מרובות בכלי הדם הכליליים עם העלייה בגיל ובייחוד בחולים מבוגרים הסובלים בנוסף מהסתיידויות 

ממשיך " הפולשני"בחולים אלו הצנתור הכלילי . מיטרלימשמעותיות במסתם האאורטלי או בטבעת המסתם ה

תכנון והערכת חולים לפני ואחרי לשם מ "לאחרונה נוסף עניין מיוחד בט. ל"טמלהוות את בדיקת הבחירה ולא 

מ ככלל נועדה לסייע בדימות והערכה של אבי העורקים "ט. )TAVI(התקנה מלעורית של מסתם אאורטלי מלאכותי 

באזור כניסת הצנתר עליו מובל המסתם ) התחתונות או העליונות(ורקים המובילים דם לגפיים על כל חלקיו והע

מרכיבי שורש , ל יכולה גם לסייע בהדגמה מפורטת של המסתם האאורטלי"בהקשר זה טמ. בדרכו לאתר ההשתלה

  . 79-88. והעורקים הכליליים, אבי העורקים

  בחולים עם קרדיומיופתיה מסיבה לא ברורה  

 חדשה  הדגמה של עורקים כליליים בחולים עם חשד קליני לקרדיומיופתיה לא איסכמיתNew onset non-

ischemic cardiomyopathy.  

מאחר ומחלת לב כלילית היא אחת הסיבות השכיחות לפגיעה  –יה אידיופטית תקרדיומיופ/ אי ספיקת לב חדשה 

תודות ליכולת זיהוי טובה של היקף וחומרת . צנתור פולשני אבחנתי מהווה חלק מהליך האבחון, ריר הלבבתפקוד ש

ל  כחלופה טובה לצנתור פולשני בקבוצת חולים עם "בטמ רלהיעזהמחלה הכלילית ולערך ניבוי שלילי מצוין ניתן 

  . 90, 89 רדיומיופתיהלשלילת מחלה כלילית משמעותית כגורם לק איסכמית-חשד לקרדיומיופטיה לא

  שונות

  כאשר לא ניתן לבצע בדיקת דימות מיטבית של העורקים הכליליים באמצעות בדיקת צנתור לב מסיבות

בהמלצת ' סעיף א(טכניות או בטיחותיות או בשל היעדר מידע אבחנתי מלא בצנתור כלי דם כליליים 

 ).2005משרד הבריאות משנת 
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ל במקרים יוצאי דופן בהם "לינאי או למצנתר לבחור בטמגם בנייר העמדה הנוכחי כדי לאפשר לק אומצההתוויה זו 

צנתור כלילי קונבנציונאלי אינו רצוי בחולים מסוימים או אינו מספק מידע מיטבי על האנטומיה של העורקים 

  .הכליליים

    Calcium Score –אבחון וכימות טרשת עורקים מסוידת 
  )ללא חומר ניגוד ובמינון קרינה נמוכה(

  בדיקתCoronary calcium score , למוות לבבי או אוטם  10-20%(בנבדקים אסימפטומטים עם סיכון בינוני

והתווית טיפול   Risk Stratificationלצורך אופטימיזציה של , )י מדד פרמינגהם"שריר הלב בעשר שנים עפ

  .מניעתי ראשוני

ות הנגעים המסוידים עולה עם הגיל כמ. הסתיידות העורקים הכליליים הינה פתוגנומונית לנוכחות טרשת, ככלל

ל ללא הזרקת חומר ניגודי מאפשרת כימות "בדיקת טמ. 60ובנשים מעל גיל  50והיווצרותם מואצת בגברים מעל גיל 

ניתן לסכם את מספר הנגעים וכמותם בכל כלי ולקבל סיכום אוטומטי של . מהיר של ההסתיידויות בכל נגע טרשתי

מדד זה מקובל על כל גורמי הבריאות המכתיבים המלצות רפואיות . Total calcium scoreסך הכמות במדד הנקרא 

  .91כמדד המשקף נוכחות וכמות טרשת בעורקים הכליליים 

  :להלן סיכום של יתרונות השיטה על פני מדדי הערכת הסיכון הנוכחיים המבוססים על גורמי סיכון 

יתן לכימות בלתי פולשני המדד האבחנתי היחיד לטרשת כלילית שנ והסתיידות העורקים הכליליים הינ .1

  .באמצעים פשוטים

 של  האבחנמאפשרת כי הבדיקה , פרסומים 1000שנות מחקר ולמעלה מ  20קיימת הסכמה המבוססת על  .2

 .קלינים המהווים את היעד העיקרי לטיפול במניעה ראשונית-בשלביה התתהטרשתית הכלילית המחלה 

ב ובאירופה "הביאו את קובעי המדיניות הרפואית בארה 91-106הידע האמין שהצטבר בעשור האחרון  .3

. י מדד פרמינגהם"להסכמה שהבדיקה מועילה להערכת סיכון בנבדקים רבים המוגדרים כסיכון בינוני עפ

או לקבוצת סיכון גבוה יותר , )כשני שלישים מהקבוצה(כך ניתן לסווג חולים אלו לקבוצת סיכון נמוך 

 .לטות טיפוליות של מתן סטטינים ויעדי טיפולולשנות בכך הח) מהקבוצה 15%(

העדר הסתיידות כלילית בנבדקים אתסמיניים מצביע על פרוגנוזה מצוינת עם תמותה שנתית הן  מכל  .4

  . 103 0.05-0.6 %הסיבות והן מסיבות לבביות של  

  .הבדיקה נגישה וקלה לביצוע ושיטת הכימות אמינה ורפרודיוסיבילית .5

להסתיידות העורקים  ל"טמלהשתמש בבדיקת ה  ב"ארהי קבוצת חוקרים מ"וצע עהבהסתמך על הידע הקיים 

 LDLולהסתמך על תוצאותיה בקביעת יעדי טיפול של  ההאוכלוסייכבדיקה מרכזית לריבוד הסיכון בכלל  הכליליים
גורמי הסיכון המקובלים בחיזוי מציאות טרשת עורקים  מגבלותעל  להתגברלמרות יתרונות השיטה המאפשרת . 104

  .   אין עדיין מידע המתקף גישה זו, וכמותה

יש לזכור שרבדים טרשתיים בעורקים הכליליים מסוידים ובלתי מסוידים שכיחים מאד באוכלוסיה הבוגרת וכי 

המועדים להוות רקע לאירוע כלילי חד הטרשתיים רבדים ה לאפיוןית טובה עדיין אין שיטה בלתי פולשנ

)Vulnerable plaque .( מסיבה זו איננו ממליצים ליישמה כבדיקת סקר לכלל האוכלוסייה אלא לאמץ את ההנחיות

עת הקימות ולצמצמה לנבדקים בסיכון בינוני בהם קיימת התלבטות לשאלת הצורך בהתחלת טיפול בסטטינים וקבי

  .הטיפול יעדי
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  סיכום 

  

. ל"מהעבודות המחקריות בשנים האחרונות מאפשר בחירה מושכלת יותר של התוויות לטמשהצטבר הידע , לסיכום

למען הסר . אנו מקווים שמסמך עמדה זה יסייע לרופא המפנה והמפענח כמו גם לקובעי מדיניות בתחום הרפואה

של חברי מושכלות אלא המלצות , ל אינם הנחיות קליניות קשיחות"הנ הקריטריונים 19 עלינו להבהיר כי כל, ספק

 ,מבוססות על הספרות הרפואית הקיימת בזמן כתיבת מסמך זההמלצות אלו . )appropriateness criteria(הועדה 

המלצות אלה אינן מחייבות או שוללות בצוע . י מיטב הבנתם של חברי הועדה"עפ שהצטבר הקליני ןהניסיועל ו

 ,ל אמנם מסייעות לרופא"שהמלצות מסוג זה לשימוש בטמהראה ניסיון השנים האחרונות ו מאחר , ל"דיקת טמב

   . 106יום ם בחיי היוביצוע הבדיקה החלטה על באך נדרש שיקול דעת רפואי 
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  התוויות מומלצות כמתאימות לביצוע טומוגרפיה ממוחשבת של הלב: 1טבלה 

  ברור אמבולטורי של כאבי חזה

1  
או בנוכחות תרשים /בנבדק בסבירות נמוכה עד בינונית למחלה כלילית חסימתית ובפרט אם אינו מסוגל לבצע מאמץ אבחנתי ו

  .)שינויי רפולריזציה, CLBBBכגון  (ג שמקשה על פענוח .ק.א

  .אך נדרש המשך בירור, מיפוי  או אקו לב במאמץ  בלתי החלטיים או שאינם ניתנים לפענוח,בנבדק עם מבחן מאמץ   2

  .הסובלים מכאבי חזה לא טיפוסיים) CABG(אבחון חסימות של מעקפים כליליים בחולים לאחר ניתוח מעקפים   3

   )Acute chest pain( כאבי חזה חדים

4  
ג וללא .ק.ללא שינויים איסכמים בתרשים הא, ק בסבירות  נמוכה עד בינונית למחלה כלילית חסימתיתכאבים בחזה בנבד

  .עליה בסמני הלב בדם בבדיקות עוקבות

5  
כשקיימת אבחנה מבדלת עם ) Triple rule-out(תסחיף ריאתי ודיסקציה אאורטלית בהסתמנות חדה , לשלילת מחלה כלילית

  .ל"חשד קליני סביר לבעיות הנ

  צורך בהערכה קרדיאלית במצבים קלינים שונים

6  
 New-onset non-ischemicחדשה    הדגמה של עורקים כליליים בחולים עם חשד קליני לקרדיומיופתיה לא איסכמית

cardiomyopathy  

7  
או  REDO,  ומעקפים כליליים לפני ניתוח חוזר) IMA(לצורך אבחון משלים של המהלך האנטומי של עורק השד הפנימי 

  .מן הסטרנום וכן מידת קרבת חדר ימין לסטרנוםמעקפים על מנת להעריך את מרחק ה, CABGניתוח מסתמים בחולה לאחר 

8  
לפני ניתוח במסתמי הלב , לשלילת מחלה כלילית חסימתית  בחולים עם סיכון נמוך עד בינוני לקיום מחלה כלילית חסימתית

  .תאו לתיקון בעיות מבניות קרדיאליו

9  
כאשר לא ניתן לבצע בדיקת דימות מיטבית של העורקים הכליליים באמצעות בדיקת צנתור לב מסיבות טכניות או בטיחותיות 

  ).2005בהמלצת משרד הבריאות משנת ' סעיף א(או בשל היעדר מידע אבחנתי מלא בצנתור כלי דם כליליים 

  ). Left main coronary artery(מכן בעורק שמאלי ראשי   כאלטרנטיבה לא פולשנית לביצוע מעקב לאחר הכנסת תו  10

  אבחון תחלואה לבבית מבנית או בכלי הדם הגדולים

  . חשד לאנומליות של העורקים הכליליים  11

12  
כאשר ההדמיה , חדרי לב ומסתמים, כלי דם גדולים , הערכה של מומי לב מולדים כולל אנומליות של מהלך עורקים כליליים

  .מוגבלת CMRוב ב לבאקו 

13  
מוגבלת ) CMR(ותהודה מגנטית של הלב  )TEEאו  TTE(אקו לב כשההדמיה ב) גידול או קריש דם(בירור משלים של גוש בלב 

  .טכנית או אינה אבחנתית

14  
ב אקו לכשההדמיה ב) או סיבוכים לאחר ניתוחי לב, constrictive pericarditis, מסה פריקרדיאלית(הערכת קרום הלב 

)TTE  אוTEE ( ובדיקת תהודה מגנטית של הלב)CMR (מוגבלת טכנית או אינה אבחנתית.  

15  
או בחשד קליני לסיבוך , )RF ablation(הערכת ורידי הריאה בחולים עם פרפור פרוזדורים לפני בצוע צריבה של ורידים אלה 

  .לאחר הפעולה

  .מיפוי הורידים הכליליים טרם השתלת קוצב דו חדרי  16

  . או דיסקציה של האאורטה חזית/חשד למעורבות מוצא העורקים הכליליים במסגרת הערכה של מפרצת אאורטלית ו  17

  . אינו זמין CMRמוגבלת ו ) TEEאו  TTE(אקו לב הערכת מורפולגיית ותפקוד חדר ימין כאשר ההדמיה ב  18

  )ניגוד ובמינון קרינה נמוכהללא חומר (  Calcium Score –אבחון וכימות טרשת עורקים מסוידת 

19  

  

למוות לבבי או אוטם שריר הלב  10-20%(בנבדקים אסימפטומטים עם סיכון בינוני   coronary calcium scoreבדיקת 

  .והתווית  טיפול מניעתי ראשוני risk stratification לצורך אופטימיזציה של )  י מדד פרמינגהם"בעשר שנים עפ
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