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Struény literarnim prehled rekapituluje ve zkratce poznatky o akutni virové myokarditidé a o chronicky
probihajici dilatované kardiomyopatii. Snazi se vymezit situace, v nichz bychom méli zvazovat virovy nebo
autoimunni plvod a zvolit cilenou Ié¢bu, zaméFenou proti mechanizmiim rozvoje nemoci.

Summary

acute inflammatory myocarditis — pathogenesis - diagnosis — chronic cardiomyopathy — myocardial biopsy

should be considered.

Inflammatory and viral cardiomyopathies. The aim of the short review of literature is to sum up the infor-
mation on acute viral myocarditis and chronic dilated cardiomyopathy, with a focus on identifying the si-
tuations when viral or auto-immune causes and targeted therapy aimed at progression mechanisms

Uvod

Posledni oficidln{ klasifikace kardiomyopatif
(KMP) vydana WHO roku 1996 [35] zac¢ina
skvélym bonmotem: ,,Klasifikace slouzi jako
most mezi ignoranci a znalostmi‘ [14]. Publi-
kace je kratkd a vyhyba se rigidnim tvrzenim.
Kardiomyopatie jsou definovany jako onemoc-
néni myokardu provdzené srde¢ni dysfunkci.

Klasifikace kardiomyopatii

Dle dominantni patofyziologie je 1ze rozdélit
na dilatované, hypertrofické, restriktivni a na
arytmogenni dysplazii pravé komory. Navic
pribyla kardiomyopatie neklasifikovand, zahr-
nujici onemocnéni, kterd nelze jednoduse za-
fadit do Zadné z uvedenych skupin.

Druhou rovinou, ve které by onemocnéni myo-
kardu méla byt popséna, je etiologie nebo pa-
togeneze. Jako ,specifické kardiomyopatie*
jsou oznacena onemocnéni myokardu, diive
zahrnovand pod pojem ,specifickd onemoc-
néni myokardu®. Vyjmenovano je jich celkem
10, jednou z nich je kardiomyopatie zdnétliva.

Zanétlivou kardiomyopatif se rozumi ,,myokar-
ditida provazend srdecni dysfunkci“. Prikaz
zanétu myokardu se musi opirat o histolo-
gickd a imunohistochemicka kritéria. Pficina
zanétu miZe byt idiopatickd, infekcéni nebo
muze jit o autoimunitni reakci. Z infek¢nich

agens se uplatiiuje asi 50 riznych mikroorga-
nizmu, z nichZ nejcastéjsi jsou viry. Celosvé-
tové (ale ne pro nase tzemi) je dulezitd Cha-
gasova nemoc, zcela specifickd je problematika
borelidzy a postiZzeni srdce pti HIV-infekei.

Klinicky lékaf umi rozpoznat akutni virovou
myokarditidu, pro kterou svéd¢i kratké trvan{
infekénitho onemocnéni a malé zvétSeni dys-
funkéni komory. Dlouhotrvajici onemocnént,
znacné zvétSeni komory a velmi nizka ejek&ni
frakce jsou naopak typické pro termindlni ob-
raz. Je-li mozno vyloucit geneticky zaloZzenou
poruchu komorové funkce a korondrni choro-
bu, jde u téchto nemocnych nejéastéji o typicky
obraz dilatované kardiomyopatie, vétSinou
pozdni dasledek virové infekce.

Patolog pak nalezne disperznf loZiska fibrézy
a morfologicky abnormdlniho myokardu, né-
kdy zndmky zanétu.

Vycet etiologickych agens, kterd mohou zpi-
sobit poskozeni, eventudlné zanét myokardu
je dlouhy, ale incidence onemocnéni neviro-
vého plvodu je na nasem tzemi nizka.

Etiologie akutni zanétlive
myokarditidy virového plivodu

Z nevirovych infek¢nich agens je tfeba zminit
bakterie (meningokoky, ale i tuberkuléza),

spirochety (leptospir6za), ricketsie, houby
i protozoa.

Zcela specifickymi kapitolami jsou myokardi-
tidy pii boreliéze a HIV-infekci. Sekundarn{
infekéni postizeni myokardu provazi sepse,
infekéni endokarditida a termindln{ stavy imu-
nosuprimovanych pacientd.

Specifické kardiomyopatie mohou provazet
neinfekéni poskozeni myokardu pfi alergické
odpovédi na léky (napf. i antibiotika nebo
thiazidy), poskozeni{ aloantigeny po transplan-
taci srdce a autoantigeny napf. u systémovych
onemocnénich, zejména lupus erythematodes.
Z latek, které mohou mit toxicky vliv na myo-
kard jsou pravdépodobné nejzndméjsi antra-
cykliny.

Zvlastni pozornost zasluhuje obrovskobu-
nécnd myokarditida (jejiz etiologie neni zcela
jasnd) a myokarditida eozinofilni, kterd je jed-
nim z projevt systémové alergické reakce, pro-
vazené zvySenym poctem eozinofilt v peri-
ferni krvi i v bioptickém vzorku myokardu.

vych kardiomyopatii jsou viry. Pravdépodobné
nejcastéj$imi z nich jsou enteroviry a z nich
Coxsackie virus B3. Méné cCasté se zda byt
postiZzeni adenoviry, cytomegalovirem, parvo-
viry, viry hepatitidy C a virem Ebsteina-Bar-
rové. Virovy genom lze vSak prokdzat jenom
u ¢asti nemocnych, prodéldvajicich zanétlivé
onemocnéni myokardu: Bowles et al napf.
prokdzali u nemocnych s biopticky ovéfenou
myokarditidou nebo hrani¢ni myokarditidou
(n = 624) PCR-metodou piitomnost virového
genomu u 38 % vySetfenych, u dilatované
kardiomyopatie (n = 149) u 20 % [7]. Zajimavé
bylo zjisténi, Ze u nemocnych, u nichz byly
nalezeny enteroviry, byl zfetelny obraz zanétu
tkdné u 79 % postizenych, zatimco pii ndlezu
adenovird to bylo jenom u 40 %. Vysoce sen-
zitivni a specifické molekuldrné biologické
metody jsou vSak uZivany ve vétSim rozsahu
pouze v poslednich letech, a neni proto pfilis
prekvapivé, Ze prindseji rozporné vysledky.
Tak napf. Kiihl et al uvadéji pozitivni nélez
virového genomu v myokardu u 67 % ze 245
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konzekutivnich pacienti s ,,idiopatickou* di-
latovanou kardiomyopatii [20]. NejcastéjSim
ndlezem v jejich souboru byl parvovirus (po-
lovina nemocnych s pozitivnim ndlezem).

Patogeneze virové myokarditidy
a zanétlivé kardiomyopatie
virového plvodu

Zakladni poznatky byly ziskdny v pokusech
na mysich. To sice nesniZuje jejich validitu,
neposkytuji v§ak Zddné ddaje o tom, jak Casto
apod jakym obrazem jsou jednotlivé fize myo-
karditidy zastiZzeny v huméanni medicing.

Faze akutniho
virového postiZzeni myocytu

Etiologicka agens (enteroviry, adenoviry, cyto-
megalovirus a parvovirus, virus hepatitidy C),
ale i nevirovd agens (chlamydie, borrelia
a mnoho dalsich) vstupuji do organizmu riiz-
nou cestou, nejcastéji stfevem nebo dychacim
traktem. Virus je u ,,nepfipraveného jedince*
transportovén do srdce. Enteroviry a adenoviry
se na povrchu sarkolemy védzi na specificky
receptor ,,CAR" [6]. Exprese CAR a vazba viru
na CAR jsou pfedpokladem prtiniku viru do-
vnitf srdecni buiiky. Uvnitf myocytu je virus
replikovdn, translace virového proteinu vede
ke vzniku protedz, Stépicich virovy polypro-
tein, tak i bilkoviny buiiky. St&peni dystrofinu
a betasarkoglykanu bunécné membriny po-
Skozuje cytoskelet. PoSkozenou membranou
se Stépné produkty a protedzy uvoliiuji do
intersticia [3]. V inicidlni, nékdy jen velmi
krétce (dny) trvajici fazi infekce nemusi byt
ani pfi vysokych titrech viabilniho viru v myo-
kardu a zvySenych hladindch troponinu T a I
v plazmé patrna vyraznéjs$i lymfocytdrni in-
filtrace postizené tkdné [22].

Faze autoimunniho
poskozeni myokardu

Tato faze je pro dal§i priibéh onemocnéni
pravdépodobné rozhodujici. Replikace viru
v myocytu vede k aktivaci buné¢ného i humo-
ralntho imunitniho systému hostitele. Cytoto-
xické T-buriky uméji rozpoznat degradacni
produkty virovych proteind prezentované na
povrchu postizenych bunék histokompatibil-
nimi HLA-antigeny 1. tfidy, ale také nejriz-
néjsi degradacni produkty rozpadlého myocy-
tu. Pfi pfiznivém prubéhu onemocnéni vede
aktivace imunitniho systému k eliminaci viru
a umozni pfirozené hojeni. Virové postizeni
myokardu v§ak miZe spoustét autoimunni re-
akci [8]. Specifické IgG polyklondlni auto-
protilatky proti riznym srde¢nim strukturdm
(myozinové fetézce, mitochondrie, laminin,
,-adrenergni receptory aj) jsou pfitomny az
u 70 % nemocnych s histologicky prokdzanou
myokarditidou [33], ale jenom u 5 % nemoc-
nych se srde¢nim selhdvanim provazejicim
chronickou koronarni chorobu. Kromé toho

byla prokdzana i existence zkiiZzené reaguji-
cich epitopt mezi srde¢nim myozinem a viry.
Klinicky je pravdépodobné velmi diilezité, ze
autoimunitni reakce se rozvijeji u geneticky
predisponovanych jedincti [19].

Faze dilatované
kardiomyopatie nejasného puvodu

Jako fazi dilatované kardiomyopatie nejasné-
ho puvodu Ize oznadit stav, pfi némz histolo-
gie ani histochemie myokardu neprokdzi pro-
jevy zanétu nebo jde nejvys o ,,hrani¢ni myo-
karditidu* dle Dallaskych kritérii [1] a mole-
kuldrné biologicky nelze prokdzat pritomnost
virového genomu.

Diagnodza

V poptedi subjektivnich obtiZi pacientt s po-
ruchami systolické funkce levé komor je — po-
dobné jako pti poruse funkce srdce jakéhoko-
liv jiného plvodu — sniZeni tolerance fyzické
zatéZze, duSnost provdzend otoky a/nebo tinav-
nost. Dominantn{ pfiznaky choroby jsou vy-
razné ovliviiovany efektivni 1é¢bou diuretiky:
odvodnénim nemocného, prichdzejiciho k 1é-
kati pro dusnost a otoky, se hlavni potizi mtize
stat inavnost.

Meritornim objektivnim pfiznakem je neinva-
zivné, nejcastéji echograficky, stanovend po-
rucha systolické funkce levé komory. U ne-
mocnych s dilatovanou kardiomyopatii provaz{
dysfunkci komory vyrazné zvétSeni obvykle
nehypertrofické komory (odtud pojem dilato-
vand kardiomyopatie). Posouzenf velikosti ko-
mory je opravdu zdsadni. Pokud je komora
mald, jde bud o jiny typ kardiomyopatie, nebo
o akutni myokarditidu (pfi které pro kratké tr-
vani nemoci dosud k dilataci komory nedo-
§lo).

Akutni myokarditida

Pro klinickou diagnézu akutni myokarditidy,
tedy terapeuticky nékdy dobie ovlivnitelného
onemocnéni, je dileZité stanoveni doby zacatku
obtiZi nebo urceni casové souvislosti s prodé-
lanou akutni vir6zou. Pravé presnéjsi urceni
zacdtku obtiZi je vSak Casto obtizné a prikaz
souvislosti s prodélanym infekénim onemoc-
nénim vétsinou nemozné. Diagnéza akutniho
onemocnéni se nicméné opird o kratké trvan{
nemoci. Neni vSak vibec jasné, co lze oznacit
za krétké. Je to nékolik dnt nebo tydnd, nebo
6 mésict, [36] nebo dokonce 2 roky? [26].
Pravé z posledné uvedené studie je zfejmé, Ze
histologické ndlezy se u myokarditidy mohou
rychle ménit: u 64 % ze 111 nemocnych této
studie byla pfi vstupu do studie histologicka
diagn6za ovéfena panelem patologi. Po 28 ty-
dnech se podafilo ziskat biopticky vzorek
myokardu u 60 nemocnych. Pozitivni nélez,
tedy pokracujici myokarditida, byl zjistén
pouze u 2 z nich.

Jednoznacna klinickd diagnéza zavazné akutni
myokarditidy, kterd by méla byt podkladem
pro efektivni terapii, musi, pokud mozno, za-
hrnovat i etiologickou diagnézu a musi proto
vychdzet z bioptického vysetfeni myokardu.

Chronicka kardiomyopatie

VZdy jde o dlouhotrvajici poruchu systolické
funkce myokardu. Bylo jiZ zminéno, Ze u fady
nemocnych je problémem stanovit, jak dlouho
porucha funkce trvd. V dysfunkénim myokardu
jsou disperzné roztrouSeny okrsky fibrézy. Ve
vice neZ poloviné ,.idiopatickych* postiZzeni
jde o pozdni dusledek infekéniho onemocnéni
srdce. Nicméné i u téchto nemocnych mohou
byt nékdy prokdzany genomy virt, produkuji-
cich destruktivni protedzy. Kromé virovych
proteint se v myokardu na rozvoji typickych
fibrotickych zmén mohou podilet autoimunn{
pochody, aktivujici kromé jiného metaloprotei-
nazy, napt. elastdzy a kolagendzy. Proto nelze
vyloucit, Ze i u nékterych chronicky nemoc-
nych — zejména neni-li poskozen{ funkce levé
komory velmi t€Zké — muze byt histologicky
ndlez podnétem pro specifickou 1é¢bu. Jde ze-
jména o ty stavy, pri nichZ virus prokazatelné
v myocytu pfitomen neni, ale jsou vyrazné
projevy zanétu (autoimunni poskozeni, imu-
nosupresivni 1é¢ba). Na druhém pélu spektra
jsou nemocni, u kterych i po del$im trvani ne-
moci RNA enteroviru pretrvavd, ale histolo-
gické projevy zanétu jsou chudé nebo chybi.
Soucasnd data pravdépodobné nasvédcuji to-
mu, Ze progndza téchto nemocnych je Spatnd
[2,12]. Je ziejmé, Ze klicovou otdzkou, kterou
si musime kldst u vSech pacienti s podezie-
nim na floridni virové onemocnéni myokardu,
je zda a kdy provést biopsii myokardu.

Indikace myokardialni biopsie

Posledni edice Braunwaldovy monografie Heart
Disease [5,40] vénuje myokarditidé a kardio-
myopatiim celkem 60 stranek, ale indikace myo-
kardidlni biopsie nenf diskutovana. Pravdépo-
dobné proto, Ze zejména ve Spojenych stitech
je jeji klinicka uzite¢nost u nemocnych s vy-
raznou systolickou dysfunkci a del$im trva-
nim nemoci zpochybiiovdna [9]. Prestoze jde
o metodu rutinné provddénou u nemocnych
po transplantaci srdce (indikaci je podezien{
na rejekei $tépu), u nemocnych s podezienim
na infek¢ni kardiomyopatii je tfeba uZite¢nost
biopsie zvazovat proti moznému riziku, ze-
jména riziku ruptury myokardu [10,34].

Cooper jr doporucuje nésledujici postup [9]:
u kazdého mladsitho nemocného s rychlym
(< 1 mésic? nebo 6 mésicti??) rozvojem ne-
moci je tieba predevsim vyloucit jind chirur-
gicky lécitelnd onemocnéni, napt. akutni chlo-
penni dysfunkce a zdvazné formy korondrn{
choroby. V diagnostickém algoritmu je vzdy
uzite¢né vysetieni troponinu I nebo T. Zvysen{
plazmatické hladiny m4 sice nizkou senzitivitu
(jenom asi 30%), ale vysokou specificitu.
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Vhodnym doplitkem je i antimyozinova scin-
tigrafie, kterd ma naopak vysokou senzitivitu
(> 90 %), ale nizkou specificitu.

Jednozna¢nou indikaci myokardidlni biopsie
je podezfeni na rejekei u nemocnych po trans-
plantaci srdce. Jasnou indikaci biopsie je vSak
i rychla progrese srde¢niho selhavani u mlad-
Sich pacientd, zejména je-li provdzend aryt-
miemi. Rutinnf histologické vySetieni bioptic-
kych vzorkid (vzdy by jich mélo byt nejméné
5) neni v souc¢asné dobé dostate¢né pro rozho-
dovani o optimalni 1é¢bé. Tim spiSe bychom
méli mit na paméti 3 akutné probihajici kli-
nické formy zdnétlivého onemocnéni myokar-
du, v jejichZ ptipadé naopak i rutinné vysetfend
biopsie dostate¢na mize byt.

U fulminantni myokarditidy, velmi pravdépo-
dobné virového ptvodu, se klinicky vyznam-
nd az velmi vyznamna dysfunkce levé komo-
ry vyvine béhem 14 dnu a v bioptickém néle-
zu jsou charakteristickd disperzni loZiska z4-
nétu a nekréz myocyti. Prognéza je dobrd
i pfi standardni 1é¢bé akutniho srde¢niho se-
lhéni.

Obrovskobunécnd myokarditida probihd poma-
leji, je Casto provazena zdvaznymi arytmiemi
nebo AV-blokadou, biopticky nélez je pro ni
specificky a progndza je v ostrém kontrastu
s fulminantni myokarditidou velmi $patnd.

Eozinofilni myokarditida je jednim z projevi
systémové alergické odpovédi na nejrizné;si
alergeny, zejména léky. V periferni krvi i v myo-
kardu je zvySeny pocet eozinofilu. V terapii je
nutno na prvnim misté vysadit alergen vyvo-
lavajici reakei a 1é¢it eozinofilni syndrom.
Uzite¢nd muZe byt biopsie pii sledovani ne-
mocnych v pribéhu terapie antracykliny [31],
pfi akutné vzniklé poruse systolické funkce
komory pfi generalizované hypersenzitivn{
reakci nebo pfi sarkoidéze. Vhodnost rutinn{
biopsie hodnocené pouze podle Dallaskych
kritérif je v§ak spornd. Zna¢nd odchylnost nd-
lezi ve vzorcich z riznych mist levé komory,
$patnd shoda pfi hodnoceni jednoho vzorku
ruznymi experty, Spatnd shoda histologickych
nélezu s vysledky molekuldrné biologickych
vySetfeni myokardu i systémové imunolo-
gické odpovédi se zdaji napovidat, Ze rutinn{
histologie neni metodou vhodnou k hodnocen{
zdvaznosti zanétlivého poskozeni myokardu
[4]. Na druhé strané koncepci disledného vy-
Setfovani endomyokardidlni biopsie s uZitim
sofistikovanych imunohistochemickych a ze-
jména molekuldrné biologickych metod hdji
némecti autori [37,20,25].

V soucasné dobé je stanoveni jednoduchych
a univerzalné platnych indikaci endomyokar-
didlni biopsie téméf nemozné. Vzdy pujde
o rozhodovani zdvisejici na celkovém hodno-
cenf klinického stavu nemocného, na sprav-
ném urceni doby trvani nemoci a posouzeni
dynamiky poruchy komorové funkce [39,31].

Biopsie by neméla byt provddéna na pracovis-
tich neprovddéjicich biopsie myokardu ru-
tinné, a pravdépodobné ani tam, kde bioptické
vzorky nelze vySetfit imunohistochemickymi
a molekuldrné biologickymi metodami.

Lze patofyziologické
poznatky vyuzit pro léchu?

Extrapolace z experimentdlnich praci a racio-
ndln{ dvaha ukazuji na moZnosti terapeutického

oy

niho zanétu srde¢niho svalu.

Imunosupresivni a imunomodulacni lécba by
méla byt prospésnd zejména (nebo jenom?)
u nemocnych s imunohistologicky prokdzanym
autoimunitnim zdnétem myokardu, u nichz
I1ze vyloucit perzistenci replikujiciho viru [24]
nebo jiného infekeniho agens. Kromé toho mtize
byt agresivni imunosuprese pravdépodobné
uspésnd i u etiologicky nejasné obrovskobu-
nécné myokarditidy [28]. Z experimentdlnich
praci je zndmo, Ze imunoglobuliny potlacuji
tvorbu prozanétlivych cytokind a redukuji
oxidativni stres postizenych bunék. Ve stejné
indikaci a zejména u vyslovené akutnich myo-
karditid se proto nabizi léc¢ba intravendzné
podanym imunoglobulinem [18].

U nemocnych s prokazatelnou virovou repli-
kaci je nutno zvaZzovat aplikaci antivirotik
a/nebo interferonu [21]. Pfiznivy efekt interfe-
ronu pfi perzistujicim enterovirovém onemoc-
néni je v experimentu jednozna¢né priikazny
[27].

Imunoadsorpci dosaZend eliminace specific-
kych protildtek proti srdecnim strukturdm je
jednou z recentné diskutovanych atraktivnich
terapii volby [11], pfi niZ by pravdépodobné
nemusel byt podkladem pro 1é¢bu vzorek myo-
kardidln{ tkdné. Zkoumdna je rovnéz efektivita
1éCby inhibitory virovych protedz [19].

Lécba

V tomto sdéleni budeme jako ,,nespecifickou*
oznacovat 1é¢bu, vychdzejici bud z klinické
a/nebo z rutinnfho histologického nélezu v en-
domyokardidlni biopsii. Bylo vSak opakované
zdtraznéno, Ze pouhy histologicky prikaz za-
nétu (Dallaska kritéria) neni pro specifickou
1é¢bu dostateCny. Mald efektivita nebo ne-
uspéch nespecifické 1é¢by muze byt zplisobena
pravé nepiesnym urcenim vlastni pficiny za-
nétu. Jako ,,specifickou 1ze naopak oznacit
takovou lécbu, kterd bud’ vychazi z podrobného
imunohistochemického a molekularné biolo-
gického vySetieni tkanového vzorku myokardu
nebo piimo postihuje patogenetické mecha-
nizmy, zhorSujici funkci myokardu (napf. eli-
minace specifickych protilatek proti myokardu
nebo inhibice viry produkovanych protedz).
Efekt specifické 1é¢by by se mél projevit neje-
nom zlepSenim funkce levé komory, ale i pro-
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kazatelnym efektem na dobu doziti 1é¢eného
pacienta.

Nespecificka l1é¢ba

Zakladni nespecifickou medikamentézni 1é¢-
bou myokarditid a kardiomyopatii s poruchou
systolické funkce levé komory srdecnf je samo-
ziejme€ intenzivni 1écba ACE-inhibitory
(event. sartany v piipad¢, Ze ACEI jsou prova-
zeny angioneurotickym edémem nebo obté-
Zujicim kaslem), betablokdtory s prokazatelné
ptiznivym efektem na komorovou dysfunkci
(karvedilol, metoprolol, bisoprolol) a diureti-
ky. Chybuje se jak nedostate¢nymi ddvkami
ACE-inhibitorti (hypotenze je kontraindikaci
jenom v pii vyraznych ortostatickych obtiZich
nebo vzestupu plazmatické hladiny kreatini-
nu), tak i betablokatorti (u kterych je postup-
né zvySovani ddvek pracné). Cilem poddvan{
diuretik je zabrdnit obtéZujicimu plicnimu
a/nebo systémovému méstnani, a snad i zabranit
imunoaktivaci organizmu, zptisobenou endoto-
xinem. Prinik endotoxinu do organizmu muize
byt usnadnén funk¢né alterovanym stievem,
postiZzenym méstnavymi zménami [32].

Podrobnou analyzu efektu nespecifické imu-
nosupresivni lécby prinesla dnes jiz klasicka
multicentrickd prospektivni studie z roku 1995
[26]. Bylo do ni zatazeno celkem 111 pacienta
s onemocnénim trvajicim < 2 roky a biopticky
ovéfenym zanétem myokardu (Dallaska krité-
ria). Vstupnim kritériem byla ejekéni frakce
<45 % a absence korondrni choroby. Nemocni{
byli randomizovani do skupiny lécené azatio-
prinem v kombinaci s prednisonem po dobu
24 tydnt a do skupiny lé¢ené placebem (kon-
vencni lécba selhdni byla zabezpecena v obou
skupinach). Imunosupresivni 1é¢ba vibec ne-
ovlivnila ani ejekéni frakei, ani dlouhodobé
preziti (p = 0,96) a neovlivnila ani prubéh zmén
sledovanych parametrti systémové imunitni
odezvy. Nékteré ndlezy byly nicméné velmi
zajimavé. Autofi napf. zjistili, Ze po 28 tyd-
nech sledovani doslo v celé skupiné 111 ne-
mocnych k vyznamnému zlepSeni ejekéni
frakce (z 0,25 na 0,34; p < 0,001), ale v 1é¢ené
skupiné nebylo zlepseni o nic vyraznéjsi. Ne-
mocni s ,,robustnéjsi imunologickou odpovéd{
pfi vstupu do studie* méli méné ndpadné pro-
jevy dysfunkce levé komory, a naopak vétsi
pocet CD2+ T-lymfocytt byl provdzen vyssi
mortalitou. Jde o dosud nejrozsdhle;jsi a nejlépe
koncipovanou studii. Lze ovSem namitnout,
tochemické analyzy myokardu a Ze do ni byli
zafazeni i nemocni, u nichz trvaly symptomy
az 2 roky. Metaanalyzu 1é¢ebného efektu ne-
specifické imunosupresivni terapie u nemoc-
nych se zanétlivou kardiomyopatii provedl
Liu et al [23] a u nemocnych s akutni myokar-
ditidou Hia et al [16]. Zddnou z t&chto studif
se piiznivy efekt nepodafilo prokdzat.

Jinym typem nespecifické 1écby je lécba in-
travenozné aplikovanym imunoglobulinem.
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Zpravou zabyvajici se touto problematikou je
publikace Robinsona et al z roku 2005 [36].
Ani pfiznivy efekt imunoglobulinu se nepo-
dafilo prokazat.

Specificka 1é¢ba

Specifickou 1é¢bu navrhl Maisch et al [25].
Ti zahdjili dlouhodobou multicentrickou dvo-
jité zaslepenou studii s cilem zjistit, zda u ne-
mocnych s myokarditidou zpiisobenou cytome-
galovirem muZe byt uZite¢nd 1é¢ba hyperimu-
noglobulinem, u nemocnych s enterovirus-po-
zitivni myokarditidou (PCR myokardidln{
biopsie) mtiZe byt uzitecna 1écba interferonem
a u nemocnych s virus-negativni myokarditi-
dou 1é¢ba imunosupresi.

V roce 2005 byly publikovany pouze epidemio-
logické nélezy [17]. Z celkového poctu 3 055
pacienti s endomyokardidlni biopsii (!) byla
pozitivita histochemickych nebo imunohisto-
chemickych zndmek zanétu zjisténa pouze
u 17,2 % pripadi. Pouze 182 pacientli mélo
ejekeni frakei < 45 % a z nich pouze u 12 %
byla prokdzdna perzistence viru v myokardu.
V roce 2004 byla ze stejného pracovisté pub-
likovdna zprdva [24], podle které bylo do pu-
vodné (v roce 1995) pldnovanych skupin v roce
2004 zatazeno pouze 120 pacientq. Je ziejmé,
Ze pocet nemocnych je maly a na otdzku, zda
specifickd terapie miZe pfiznivé ovlivnit
dlouhodoby pribéh odpovéd’ stale chybi.

Jako doklad mozného priznivého efektu spe-
cifické imunosupresivni [éCby jsou uvadény 2 re-
centni studie: Wojnicz et al [38] shromazdili
84 nemocnych, u kterych imunohistoche-
micky prokdzali upregulaci HLA-antigent na
myocytech jako projev zdnétu. Nemocné ran-
domizovali na skupinu 1é¢enou prednisonem
v kombinaci s azatioprinem a skupinu place-
bovou (kromé standardn{ 1écby dysfunkce levé
komory). Zjistili sice, Ze v souvislosti s imu-
nosupresivni lé¢bou se po 6 mésicich sledo-
vani vyznamné zmenSila levd komora a zlep-
Sila jeji ejekéni frakce, po 2 letech vSak mezi
obéma skupinami nebyly rozdily v primar-
nich cilech studie, tj. v letalité, poctu transplan-
taci nebo v poctu pro srde¢ni selhdvani nezbyt-
nych rehospitalizaci.

Frustaci et al [13] vy¢lenili ze skupiny 112 ne-
mocnych s histologicky prokdzanou lymfocy-
tarni myokarditidou 41 nemocnych, ktefi se
progresivné zhorSovali i pfes intenzivni kon-
vencni 1é¢bu selhdvani. VSem témto nemoc-
nym nasadili intenzivni lécbu prednisonem
s azatioprinem. Polovina nemocnych (n = 21)
promptné priznivé reagovala na 1é¢bu, druhd
polovina (n = 20) nikoliv. Retrospektivné pro-
vedend PCR-analyza biopticky ziskaného
vzorku myokardu pak ukdzala, Ze u 17 z 20
nonrespondert a pouze u 3 respondert byly
v myokardu prokazatelné virové genomy. Pro-
tilatky proti myokardu byly prokdzany u 19
z 21 respondert. Je zfejmé, Ze koncepce a do-

ba sledovani nemocnych nedovoluje ani v této
studii povazovat efekt specifické 1écby za pru-
kazny.

Jinym typem atraktivni specifické 1écby je
lécba imunoadsorpci. Vychazi ze zjisténi, Ze
u nemocnych s dilatovanou kardiomyopatii
jsou v krvi pfitomny specifické kardioselek-
tivn{ protilatky zhorSujici srde¢n{ funkei. Felix
etal [11] popsali pfiznivy efekt imunoadsorpce
nésledované IgG-substituci u 9 nemocnych.
Lécbu srovnali s efektem podobného postupu
bez [A/IgG-1écby a zjistili, ze IA/IgG-lécba
vedla k vyraznému poklesu systémové cévni
rezistence (p < 0,01) a vzestupu systolického
srde¢niho vydeje (p < 0,01) pii méfeni Swa-
novym-Ganzovym katétrem. Jednim z moznych
vysvétleni bylo, Ze imunoadsorpce snizila hla-
diny protildtek proti B,-adrenergnimu recepto-
ru. Studie Mobiniho et al [30] vSak ukdzala,
Ze priznivy hemodynamicky efekt imunoad-
sorpce lze prokdzat i u nemocnych, u nichz
protildtky proti fB,-receptoru pritomny nejsou.
Ptiznivy efekt imunoadsorpce (méfeny krat-
kodobym efektem na hemodynamiku) zGstava
tedy neobjasnén.

Poslednt, ale efektivni metodou 1écby infekéni
kardiomyopatie je transplantace srdce. MEli
bychom na ni myslet zejména u vSech mlad-
§ich pacientli s rychlym rozvojem nemoci
a tézkym funk¢énim poskozenim levé komory.
Je zajimavé, Ze prabéh ,.fulminantni myokar-
ditidy* je zpocatku velmi podobny pribéhu
myokarditidy ,,obrovskobuné¢né“. Obé one-
mocnéni se vSak velmi podstatné liS{ nejenom
morfologickym obrazem [15], ale i progné-
zou (velmi §patnd u obrovskobunécné, naopak
velmi dobrd u fulminantni). Bylo by ovSem
neodpustitelné, kdyby nds k diagnéze privedl
teprve ndlez patologa. U termindlniho chro-
nického srde¢niho selhdni pii dilatované
kardiomyopatii spadd definitivni rozhodnut{
o biopsii myokardu i o ndhradé srdce do kom-
petence transplantacniho centra.

Zaver

Virové kardiomyopatie zahrnuji jak akutni
myokarditidu, tak i chronické infekéni (nebo
postinfek¢ni) postizeni myokardu s charakte-
ristickymi rysy dilatované kardiomyopatie.
Klinické rozpoznani pfetrvdvajiciho zanétu je
obtizné. Definitivni diagndza, nutna pro efek-
tivni specifickou 1é¢bu, se musi opirat o ana-
Iyzu vzorkti endomyokardialni biopsie. U ne-
mocnych s rychlou progresi dysfunkce levé
komory pfi akutnim onemocnéni je biopsie in-
dikovdna uz proto, Ze pomuze vyloucit obrov-
skobunécnou myokarditidu s velmi Spatnou
prognézou. U chronicky nemocnych, u nichz
pfiznaky poruchy systolické funkce komory
trvaji déle nez 6 mésict, eventudlné 1 rok ma
biopsie obvykle jen maly piinos pro 1écbu,
a jeji vyznam je proto zpochybiiovan. Zadny
z 1éCebnych postupt nevychazejicich ze sofis-

tikované analyzy vzorku myokardidlni tkané
(imunohistochemie, PCR, molekuldrné biolo-
gické techniky), se neukazal byt klinicky uzi-
te¢ny. Az dosud vSak nebyly prezentovany ani
presvédcivé pozitivni dlouhodobé vysledky po-
stupd, které z podrobné analyzy ndlezi endo-
myokardidlni biopsie vychdzely. Slibné se
zdaji pokusy ovlivnit produkci viry produko-
vanych protedz a studie vyuzivajici k 1écbé
imunoadsorpéni techniku.
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