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Souhrn

Myokarditida je zanétlivé postizeni srde¢niho svalu. Nejcastéjsi pficinou myokarditidy jsou v pramyslové vyspé-
lych zemich virové infekce. Myokarditida s dysfunkci levé komory srde¢ni se nazyva zdnétlivd kardiomyopatie
(ZKMP) a predstavuje hlavni pfic¢inu vzniku dilata¢ni kardiomyopatie. Klinicky obraz je velmi rGznorody, nejcastéji
se onemocnéni prezentuje zndmkami srde¢niho selhani, arytmickymi ptiznaky a bolestmi na hrudi. Pfes vyznamny
pokrok v neinvazni diagnostice, zejména ve vyuziti magnetické rezonance srdce, zdstava endomyokardialni biop-
sie nadale zlatym standardem diagnostiky myokarditidy. Terapie myokarditidy a ZKMP je zalozena predevsim na
restrikci fyzické zatéze a farmakoterapii srde¢niho selhani. Specificka l1é¢ba - imunosupresivni ¢i antimikrobialni
- muize byt v urcitych situacich zvazena dle vysledku endomyokardialni biopsie. Implantace mechanické srde¢ni
podpory ¢i transplantace srdce je indikovana pouze v nejzdvaznéjsich pfipadech.
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Myocarditis and inflammatory cardiomyopathy

Summary

Myocarditis is an inflammation of the heart muscle. The most common cause of myocarditis is viral infection in in-
dustrialized countries. Myocarditis with left ventricular dysfunction is called inflammatory cardiomyopathy and is
the major cause of dilated cardiomyopathy. The clinical picture is very diverse, most often the patient present with
signs of heart failure, arrhythmic symptoms and chest pains. Despite significant advances in non-invasive diagnos-
tics, particularly magnetic resonance imaging, endomyocardial biopsy remains the gold standard of myocarditis
diagnosis. Myocarditis and inflammatory cardiomyopathy therapy is primarily based on the restriction of physical
activity and the pharmacotherapy of heart failure. Specific treatment - immunosuppressive or antimicrobial - may
be considered in some cases according to endomyocardial biopsy results. Implantation of mechanical cardiac sup-
port or heart transplantation is indicated only in the most serious cases.
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Definice lia burgorferi byl prokazan zvyseny vyskyt borreliovych

Myokarditida je zanétlivé postizeni srde¢niho svalu. Z&-
nétlivd kardiomyopatie je definovana jako myokardi-
tida spojend s poruchou funkce levé komory (LK) sr-
decni, manifestujici se nej¢astéji pod obrazem dilatacni
kardiomyopatie (DKMP). Myokarditida miize mit fadu in-
fekcnich (virové, bakteridlni, protozodalni) i neinfekénich
pficin (autoimunitni, alergické, toxické) [1].

Patofyziologie

V prdmyslové vyspélych zemich jsou za nejcasté;jsi pfi-
¢inu myokarditidy povazovany virové infekce. V po-
slednich desetiletich doslo ke zméné virového spektra.
Dfive byly myokarditidy nejcastéji spojovény s entero-
virovymi a adenovirovymi infekcemi, v soucasné dobé
byvaji nej¢astéji asociovany s parvovirem B19 (PVB19)
a lidskym herpetickym virem 6 (HHV6) [2]. V nékterych re-
gionech Ceské republiky s endemickym vyskytem Borre-

myokarditid [3,4]. Ve stfedni a jizni Americe je nejcas-
t&jsi pficinou zanétlivého postizeni myokardu Chagasova
choroba vyvolana prvokem Trypanosoma cruzi [5].
Otazka patogeneze myokarditidy neni dosud zcela jed-
noznacné vyresena. Nase znalosti o priibéhu myokardi-
tidy jsou odvozovany predevsim z animalnich modeld
enterovirové myokarditidy. Na zékladé téchto poznatki
Ize pribéh onemocnéni rozdélit na 3 faze [6-8]. Akutni
faze je spojena se vstupem vird do myocytd pres virové
specifické receptory. Buriky srdec¢niho svalu jsou posko-
zovény cytotoxickym plsobenim viru a rozvijejici se ne-
specifickou imunitni reakci. Tato faze trva obvykle néko-
lik dni a ¢asto probihd zcela asymptomaticky. V subakutni
fazi, zacinajici obvykle po 2-4 tydnech, dochazi k akti-
vaci specifické imunitni reakce. Ta zahrnuje jak celularni,
tak i protilatkami zprostfedkovanou imunitni odpovéd.
V této fazi maze dojit také k rozvoji autoimunitnich pro-
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cesu proti myokardidlnim strukturdm. Chronicka faze na-
stupuje po nékolika tydnech az mésicich od pocatku one-
mocnéni a mlze vést k remodelaci levé komory srdec¢ni
a ke vzniku zénétlivé kardiomyopatie (ZKMP). K rozvoji sr-
decniho selhani viak dochazi jen u necelé poloviny ne-
mocnych, v ostatnich pfipadech zanét ustupuje (obvykle
po predchozi eliminaci vird zmyokardu) a funkce LK se nor-
malizuje [9,10]. Informace o prabéhu onemocnéni u ostat-
nich virQ, a to zejména u virll v soucasnosti nejcastéji de-
tekovanych (napf. PVB19), jsou velmi limitované. Dulezitou
skutecnosti je i to, ze u vétsiny jedincl i pres infekci kardio-
tropnimi viry nedojde k rozvoji myokarditidy. Pfedpoklada
se tedy, Ze ke vzniku myokarditidy je nezbytna urcita ge-
netickd predispozice. Tato teorie je podporovana i famili-
arnim vyskytem myokarditid [8,11]. Pfitomnost virovych
agens (predevsim PVB19) ve vzorcich myokardu u nemoc-
nych s DKMP je velmi casta [12,13], ovséem podobna situ-
ace je i u nemocnych s normalni funkci LK podstupuiji-
cich kardiochirurgicky vykon [14]. Problematika vyznamu
virové pfitomnosti (minimalné nékterych vird) v myokardu
tak nadéle zdstava nejasna. Podle nékterych autorl byla
pfitomnost virovych agens asociovéna s horsi prognézou
[15,16], jiné studie toto tvrzeni nepotvrdily [13,17].

Epidemiologie

Udaje o vyskytu myokarditidy jsou vzhledem k slozité
definitivni diagnostice velmi rozdilné. Ve skupiné je-
dinct do 35 let zemrelych ndhlou smrti byla myokardi-
tida identifikovana az ve 42 % pfipadu [18]. Na zakladé
praci zaméfenych na bioptickou diagnostiku nemoc-
nych s DKMP byla v éfe Dallaskych kritérii deteko-
vana myokarditida v 9-16 % pfipadech [19]. Soucasné
studie, vyuzivajici senzitivnéjsi metody diagnostiky

Tab. Diagnosticka kritéria pro klinickou diagnostiku

myokarditidy

Diagnéza myokarditidy je pravdépodobna v ptitomnosti:
= jednoho z klinickych pfiznaku a alespori jednoho diagnostic-
kého kritéria
= minimalné 2 diagnostickych kritérii u asymptomatického jedince
bolesti na hrudi

klinické
priznaky

pfiznaky srde¢niho selhani (akutniho ¢i chronického)

arytmické ptiznaky (palpitace, synkopy, nahla
srde¢ni smrt)

EKG nélezy (atrioventrikuldrni blokady, raménkové
blokéady, ST-T zmény, supraventrikularni ¢i komorové
arytmie, snizend voltaz QRS komplext, pfitomnost
Q kmitd)

znamky nekrézy myokardu (elevace troponind ¢i
CK-MB)

diagnosticka

adgn funkeni a strukturdlni abnormality pfi
kritéria

echokardiografickém ¢i MRI vysetieni (porucha
funkce levé ¢i pravé komory, s/bez pfitomné dilatace
levé/pravé komory, hypertrofie stén, perikardialniho
vypotku, nitrosrdecnich tromb)

Itkdrova charakteristika pfi MRI vysetieni (naplnéna
alespon 2 Lake Louise kritéria: edém tkané, ¢asné
a pozdni syceni myokardu gadoliniem)

myokarditid, tj. imunohistochemickou typizaci infiltru-
jicich leukocytli v myokardu, ukazuji, ze témér 50 % ne-
mocnych s DKMP ma pfitomen zénét v srde¢nim svalu
[12,13].

Klinicky nalez

Klinicky obraz myokarditidy a ZKMP je velmi rliznorody
a pohybuje se od prakticky zcela asymptomatického
pribéhu az po fulminantni srde¢ni selhani s malig-
nimi arytmiemi. Ne zcela vyjimec¢né se myokarditida
muUZze manifestovat ndhlou srde¢ni smrti [11]. Pfedchozi
virové onemocnéni (nejcastéji respiracni ¢i GIT) byva
pfitomno asi u 50-60 % nemocnych. Inicidlni virovy
infekt mdze probéhnout i asymptomaticky, jeho ne-
pfitomnost tak s jistotou moznost zanétlivého posti-
Zeni myokardu nevylucuje. KardidIni obtize se obvykle
rozvijeji dny az tydny po infektu. Mezi nejcastéjsi pro-
jevy onemocnéni patii zndmky srdec¢niho selhani (pro-
gredujici dusnost, slabost, inavnost), bolesti na hrudi
a arytmické priznaky (palpitace ¢i synkopdlni stavy).

Diagnostika myokarditid a zanétlivé
kardiomyopatie

Diagnostika myokarditidy zdstdvad nadale obtiznd. Tato
diagnoéza byva casto stanovena az po vylouceni jiné
mozné pficiny pacientovych obtizi a srde¢ni dysfunkce.
V roce 2013 byl Pracovni skupinou pro onemocnéni
myokardu a perikardu Evropské kardiologické spolec-
nosti (ESC) pripraven Position statement, ve kterém byla
vytvofena diagnostickd kritéria ke stanoveni klinicky
suspektni myokarditidy. Ta je potvrzena pfitomnosti ale-
spon jednoho klinického a jednoho diagnostického kri-
téria, pfipadné 2 diagnostickych kritérii u asymptoma-
tickych pacientd, pfi vylouceni jinych moznych pficin
pacientovych obtizi (tab.). K definitivnimu potvrzeni dia-
gnoézy myokarditidy je stale nezbytné provedeni endo-
myokardialni biopsie (EMB), schéma [11,20].

Elektrokardiografie

U viech nemocnych s podezienim na myokarditidu pro-
vadime EKG. Senzitivita EKG je u diagnostiky myokardi-
tid nizkd. EKG ndlez mudze byt velmi rliznorody a casto
nachazime nespecifické zmény ST-T Useku, prodlouzeni
PQ intervalu ¢i QRS komplexu, pfitomnost Q kmit(. Dale
mohou byt zachyceny supraventrikuldrni ¢ komorové
arytmie. Nékteré EKG zmény mohou svédcit pro urcité
postizeni srde¢niho svalu. V pfipadé boreliézy ¢i sarko-
idézy srdce mlizeme nalézt atrioventrikularni (AV) blo-
kady rtizného stupné. U ¢asti nemocnych s obrovskobu-
nécnou myokarditidou a sarkoidézou byvaji zachyceny
komorové arytmie.

Echokardiografie

Myokarditida a ZKMP nema zadny typicky echokardio-
graficky nalez. MGze byt pfitomna rdzné dilatovana LK
s globalni ¢i segmentérni poruchou kinetiky, diastolicka
dysfunkce, hypertrofie stén LK, perikardidlni vypotek,
rlzny stuperi funkéni mitralni regurgitace. Prava komora



muze mit normalni ¢i snizenou systolickou funkci. Echo-
kardiograficky ndlez mlize byt i zcela normalni, nicméné
toto vysetieni je dllezité i k vylouceni jinych pficin kardi-
alnich potizi (chlopenni vady, postizeni perikardu).

Zobrazeni magnetickou rezonanci

Zobrazeni magnetickou rezonanci (MRl - magnetic reso-
nance imaging) je v soucasnosti v diagnostice myokardi-
tid hlavni neinvazivni vysetfovaci metodou. Vyznam této
metody spociva v moznostech rozeznat zmény charakteri-
stické pro toto onemocnéni, tj. pfitomnost edému, zanét-
livou hyperemii (tzv. ¢asné syceni myokardu gadoliniem
- early gadolinium enhancement - EGE) a nekrézu myo-
kardu ¢i fibrotické repara¢ni zmény (pozdni syceni gado-
liniem - late gadolinium enhancement - LGE). P¥i pfitom-

Schéma. Diagnosticko-terapeutické schéma
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nosti 2 ze 3 kritérii je diagnosticka pfesnost vysetieni 78%
[21]. Pfitomnost pozdniho syceni mé nejen diagnosticky
vyznam, ale je také ukazatelem horsi progndézy a zvyse-
ného rizika mortality [22]. Nalez systolické dysfunkce LK ¢i
perikardidlniho vypotku podporuje diagnézu myokardi-
tidy. Senzitivita vysetieni je nejvyssi v akutni fdzi onemoc-
néni. Provedeni MRI srdce by mélo byt zvazeno u viech
nemocnych s podezienim na myokarditidu, pokud nenfi
pfitomna kontraindikace k vysetieni (zejména pfitomnost
feromagnetického materidlu) [11].

Laboratorni nalez

Biochemickou zndmkou myokardidlniho poskozeni je
detekce kardiospecifickych enzymu (troponin a CK-MB).
Tyto markery byvaiji ¢asto zvyseny v akutni fdzi onemoc-
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nové vzniklé DKMP s EF LK < 40 %

zahajeni standardni [é¢by srdecniho selhani

v

vylouceni specifickych pricin dysfunkce*

v

provedeni EMB histologické a immunohistochemické

v

pritomnost myokarditidy
ZKMP
PCR pozitivni PCR negativni

v

enterovirus*
adenovirus*

v

symptomy
bez zlepseni > 6 mésicu
po elxlespoﬁ GCM, CS, EoMC + nepfvl’tor’nnost
2 tydnech zlepseni po
bézné lécby 2 tydnech bézné
lécby SS
v v

zvazeni zvazeni

zahdjeni
protivirové
1écby (INFB)

imunosupresivni
lécby

imunosupresivni
1écby (AZA + PRE)

v v v

pokud po 3-6 mésicich lé¢by srdecniho selhani zGstava
EF LK < 35 %, zvazit kontrolni EMB a indikaci pfistrojové lécby

v

nepiitomnost myokarditidy

v

v v

PCR pozitivni PCR negativni

v

enterovirus *
adenovirus *

zvéazeni protivirové
1écby (INF)
+ pokracovani

pokracovani
v bézné |écbé
srde¢niho selhani
vcetné
pristrojové lécby

v bézné lécbé
srde¢niho selhani
véetné
pristrojové lécby

CS - srdecni sarkoidéza/cardiac sarcoidosis DKMP - dilatacni kardiomyopatie EF LK - ejekéni frakce levé komory EMB - endomyokardialni biop-
sie EOMC - eozinofilni myokarditida GCM - obrovskobunécna myokarditida/giant cell myokarditis INFB - interferon beta PCR - polymerazové feté-

zova reakce SS - srdecni selhani ZKMP - zanétliva kardiomyopatie

chykardii indukovana kardiomyopatie, endokrinni onemocnéni.

Vnitf Lék 2017; 63(7-8): 507-512
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néni a maji negativni prognosticky vyznam [23]. Ve srov-
nani s akutnim infarktem myokardu pozorujeme po-
zvolnéjsi pokles a dlouhodobéjsi perzistenci pozitivity
kardiomarkert. Elevace zanétlivych markert (leukocy-
t6za, zvyseny C-reaktivni protein ¢i sedimentace) byva
pfitomna u akutni myokarditidy, ale jejich negativita
diagnézu nevylucuje. Vzhledem k vyznamné promore-
nosti bézné populace kardiotropnimi viry pfi sou¢asné
absenci virového postizeni srdce se sérologické vyset-
feni jednotlivych vird ukazalo jako nepfinosné [24]. De-
tekce autoprotilatek proti myokardu muaze byt ptinosna
pfi rozhodovani o indikaci ke specifické [écbé. V sou-
¢asné dobé vsak neni k dispozici zadna komercné do-
stupnd metoda k jejich rutinnimu stanovovani [11].

Katetrizacni vySetfeni

Koronarografické vysetieni byva ¢asto indikovéno k vy-
louceni koronarni nemoci jako mozné priciny kardial-
nich obtizi.

Endomyokardialni biopsie

Pfes vyznamny pokrok v neinvazivni diagnostice nadale
zlistdvd endomyokardidlni biopsie (EMB) zlatym stan-
dardem diagnosticky myokarditidy. Na zékladé dopo-
ruceni Evropské kardiologické spole¢nosti (ESC - Euro-
pean Society of Cardiology) by mélo byt u viech pacientt
s klinicky suspektni myokarditidou zvazeno provedeni
EMB k definitivnimu potvrzeni diagnézy [11]. Senzitivita
vysetieni je ddna predevsim poc¢tem odebranych vzorkd.
P¥i samotném provedeni EMB je zavedeno bioptické in-
strumentarium nejcastéji cestou v. jugularis I. dx. do
pravé komory, v niz je preferen¢né z mezikomorového
septa proveden odbér obvykle 5-10 vzork myokardu.
Ziskané vzorky jsou hodnoceny histologicky a imuno-
histochemicky. Nedilnou sou¢ésti hodnoceni vzorkd je
i detekce vird metodou polymerdzové fetézové reakce
(PCR). Podle typu infiltrujicich bunék a histologického
charakteru lézi se myokarditida déli na lymfocytarni

Obr. 1. Histologicky obraz lymfocytarni myokarditidy:
fokus inflamatorni celulizace oznacen Sipkou.
Snimek poskytnut MUDr. V. Zampachovou
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(obr. 1), obrovskobunéc¢nou, granulomatoézni a eozinofilni.
Pro histopatologické hodnoceni biopsii byla v 80. letech
vytvorena Dallaska kritéria [25].

Na zadkladé nalezu infiltrujicich leukocytl a nekrézy
kardiomyocytl rozliSujeme nalez pozitivni, hrani¢ni
(borderline) a negativni. Dallaska kritéria vSak maji vy-
razné limitace, zejména nizkou senzitivitu a vysokou in-
terindividudIni variabilitu hodnoceni [26]. Histologické
hodnoceni bylo pfrekonano zavedenim imunohistoche-
mické typizace infiltrujicich leukocytt (obr. 2).

Soucasna imunohistochemicka kritéria vychazejici
z odborného doporuceni ESC vyzaduji k potvrzeni dia-
gndzy piitomnost > 14 mononukleérnich leukocytl/mm?
a > 7 T-lymfocytd/mm? a zérover < 4 monocytld/mm? [11].
Hlavni limitaci EMB vedle jeji invazivni povahy nadale
z(stava tzv. sampling error: pfi fokdlni myokarditidé
nemusi byt zanét v bioptickych vzorcich zachycen. Pfi
hodnoceni bioptickych vzork(l patrame vzdy po in-
fekenich agens, a to po herpetickych virech (virus Eps-
teina a Barrové, Cytomegalovirus, HHV6), enterovirech,
adenovirech a PVB19 a Borrelia burgdorferi. Minimalné
v pfipadé PVB19 by samotna detekce méla byt dopl-
néna o kvantifikaci tzv. virové néloze. Podle nékterych
praci se totiz zda, Zze nizkd virovd naloz by v pfipadé
PVB19 nemusela vést k indukci myokarditidy [27].

Terapie

RezZimova opatfeni

V akutni fazi onemocnéni je doporu¢ovano minimalné
po dobu 6 mésict omezeni fyzické aktivity [11].

Konvencni terapie

Zékladem lé¢by u nemocnych s dysfunkci levé komory
srdecni je podévani standardni farmakoterapie srdec-
niho selhani podle aktudlnich doporuceni (ACEI/ARB,
betablokétory a antagonisty aldosteronu) [28]. Poda-
vani nesteroidnich antiflogistik ani digoxinu se nedo-
porucuje [9]. U hemodynamicky nestabilnich pacientd

Obr. 2. Imunohistochemické vysetfeni mononuk-
learnich leukocyti: infiltrat oznacen Sipkami.
Snimek poskytnut MUDr. V. Zampachovou



muze byt indikovano pouziti mechanické srde¢ni pod-
pory k preklenuti kritického obdobi (bridge to reco-
very) nebo k provedeni transplantace srdce (bridge to
transplantation). V indikaci k srdec¢ni transplantaci se
snazime byt zdrzenlivi, protoze ¢asto mlze po odez-
néni akutni faze dojit k vyraznému zlepseni funkce LK
a klinického stavu [29]. Podobny pfistup volime i u pfi-
strojové 1écby arytmii: po odeznéni akutni faze viddme
téz Ustup arytmii.V pfipadé kompletni AV blokddy maze
byt indikovano zavedeni doc¢asné kardiostimulace.

Imunosupresivni Iécba

V ptipadé eozinofilni a obrovskobunécné myokarditidy
¢i sarkoidoézy srdce je jednozna¢né indikovana imuno-
supresivni lé¢ba [30-35]. Situace v oblasti lymfocytarni
myokarditidy viak nadéle zdstava nejednoznacnd. Na
zdkladé metaanalyzy studii zaméfenych na imunosup-
resivni 1écbu bylo zjisténo, ze tato Ié¢ba nema vliv na
mortalitu ¢i nutnost srde¢ni transplantace. Podavani
imunosuprese ma ale pfiznivy efekt na zlepseni systo-
lické funkce LK. Pokud neni konvencni lécba efektivni
a v pfipadé absence mikrobidlnich agens v EMB muze
byt imunosupresivni [é¢ba zvdzena jako doplnék l1écby
konven¢ni [11,36].

Imunoadsorpce

Zékladem tohoto zpUsobu léc¢by je odstranéni speci-
fickych cirkulujicich protilatek proti kardiomyocytdm
z periferni krve. Efekt této terapie byl potvrzen v néko-
lika mensich studiich, v nichz doslo ke zlepseni funkce
LK a hemodynamickych parametr(i a byl pozorovan
i Ustup zanétlivé infiltrace v kontrolni biopsii [37-39].
Pfesto vzhledem k nedostate¢nym udajim a vysoké
cené neni tato terapie v bézné praxi indikovana [11].

Intravenézni imunoglobuliny

Podavani intravendznich imunoglobulinti ma vyznamny
imunomodulacni Ucinek vcetné inaktivace autoproti-
latek. V nejvétsi studii zabyvajici se touto lécbou viak
nebyl prokdzan zadny benefit v porovnani s placebem
[40]. Tato terapie také neni v klinické praxi rutinné dopo-
rucovana [11].

Antimikrobialni 1é€ba

V ptipadé bakteridlniho plivodce myokarditidy je in-
dikovano podavani antibiotické lé&by. V Ceské repub-
lice se setkdvdme s myokarditidou vzniklou pfi lymeské
boreliéze. U nemocnych s prikazem Borrelia burgdor-
feri v EMB byla pfi podavani cefalosporinli 3. generace
(ceftriaxon) pozorovana tendence k Upravé funkce LK
a zlepseni symptom [3]. Podavani antivirotické l1é¢by
se obvykle nedoporucuje, pfedpokladany efekt této
lécby by byl nejvétsi v prvnich dnech onemocnéni,
tedy v obdobi viremie. U vétsiny nemocnych s myokar-
ditidou je v3ak toto onemocnéni rozpoznano az v poz-
déjsi fazi, v niz by jiz efekt podavani antivirotik byl mélo
vyznamny. U nemocnych s myokarditidou a prikazem
enteroviru ¢i adenoviru v myokardu byla ptinosna léc¢ba
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interferonem beta, po eliminaci viru z myokardu doslo
ke zlepseni systolické funkce LK [41]. Podavani interfe-
ronu beta u ostatnich vir(i, zejména v soucasné dobé nej-
Castéji detekovaného PVB19, viak priznivy efekt nemélo
[42].

Zaver

Myokarditida je zanétlivé onemocnéni myokardu s velmi
variabilnimi klinickymi projevy. V nasem regionu vznikaji
nejcastéji na podkladé virové infekce. Pfes vyznamny
pokrok v neinvazivni diagnostice, predevsim diky vyuziti
magnetické rezonance, zlstava nadale zlatym standar-
dem diagnostiky endomyokardialni biopsie. Zakladem
Ié¢by jsou rezimovd opatieni s restrikci fyzické aktivity
a farmakoterapie srde¢niho selhani. Specificka léc¢ba,
zejména imunosupresivni, mize byt indikovana na za-
kladné vysledki endomyokardidlni biopsie.

Prdce byla podporena grantem Ministerstva zdravotnictvi
CR AZV 16-30537A a specifickym vyzkumnym projektem
MUNI/A/1010/2016.
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