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Sarkoidéza srdce jako pri¢ina nahlé smrti

(Cardiac sarcoidosis as a cause of sudden death)

Martin Hajsl?, Pavel Sedlori®, Miroslav Cernohous®, Martina Vasakovac,

Milos Sokold, Miroslav Zavoral?

2 Interni klinika, Ustfedni vojenskd nemocnice, Praha, Ceska republika
b Kardiologické oddéleni, Interni klinika, Ustfedni vojenskd nemocnice, Praha, Ceska republika
“Pneumologicka klinika, 1. Iékarska fakulta Univerzity Karlovy a Fakultni Thomayerova nemocnice s poliklinikou,

Praha, Ceska republika

dVojensky ustav soudniho lékafstvi, Ustfedni vojenska nemocnice, Praha, Ceska republika

INFORMACE O CLANKU SOUHRN

Historie c¢lanku:

Dosel do redakce: 23. 6. 2012
Prepracovan: 20. 8. 2012
Prijat: 22. 8. 2012

Dostupny online: 4.9. 2012

Klicova slova:
Nahla srdecni smrt
Porucha AV vedeni
Sarkoidéza

lokalizace tohoto onemocnéni.

Sarkoidoza ¢i téz Besnierova-Boeckova-Schaumannova choroba je systémové granulomatézni onemocnéni
neznamé etiologie, které bylo jako samostatna jednotka vyclenéno v roce 1958. Histopatologickym podkla-
dem nemoci jsou epiteloidni granulomy tvofici se v rdznych organech a tkanich, které je infiltruji a poskozu-
ji. Onemocnéni se nejcastéji manifestuje plicnim postizenim, prvni obtize vsak mohou souviset i se zasazenim
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Uvod

Incidence sarkoidézy v Ceské republice se pohybuje okolo
3 na 100 000 obyvatel, prevalence pak v dobé plosného
screeningu tuberkulézy abreogramy (,snimky ze Stitu®)
dosahovala az 60 na 100 000 obyvatel. Casté&ji jsou po-
stizeny Zeny, obvykle ve véku od 30 do 50 let. Mortalita
onemocnéni se udava v rozmezi 3-5 %, z toho v 80 %
pfipadud z kardialni pficiny [1].

Sarkoidéza muze probihat pod obrazem akutniho
nebo chronického onemocnéni. V pfipadé akutni sar-
koiddézy jde nejcastéji o pfiznaky podobné virdze, tzv.

Lofgrenlv syndrom (subfebrilie, polyartritida, nodéz-
ni erytém, hilova lymfadenopatie, respiracni pfiznaky),
s pfiznivou prognézou. PFi chronickém pribéhu one-
mocnéni dochazi ¢asto k postiZzeni vice orgdnt s nutnosti
dlouhodobé terapie a progndza je zavaznéjsi.
Symptomatické postizeni srdce se udava u 5 % pa-
cientu se sarkoidézou. Z provedenych studii vsak vyply-
va, Ze asymptomatické postizeni myokardu rlizného roz-
sahu je pfitomné az u 20 % pacientl. V literature je také
popsdno izolované postizeni srdce, prevalence vsak neni
znama [2]. Sarkoidd6za srdce se muze projevit zdvaznou
arytmii, srde¢nim selhdvanim, chlopennim postizenim,
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v 35min

Obr. 1 - AV blokada Ill. stupné

perikardidlnim vypotkem ¢i tamponddou. Porucha AV
prevodu ¢i ndhla srde¢ni smrt mdze byt i prvnim proje-
vem onemocnéni [2].

Prezentujeme pfipad 49leté Zeny, u které byla sar-
koiddza srdce pricinou jejiho umrti.

Kasuistika

Devétactyricetiletd pacientka s eufunkéni strumou,
v minulosti po cholecystektomii pro litidzu a po ope-
raci pleomorfniho adenomu slinné zlazy, byla dispen-
zarizovana v kardiologické ambulanci od roku 2004
pro vrozenou aortalni regurgitaci. Vzhledem k progre-
si vady a klinickym projevim srde¢niho selhavani byla
v roce 2005 provedena nahrada chlopné metalickou
protézou. Perioperacni ndlez byl bez pozoruhodnosti,
neobjevily se Zadné pooperacni komplikace a kontrol-
ni echokardiografickd vysetfeni prokazovala dobrou
funkci protézy.

V lednu 2010 se pacientka dostavila neplanované
pro vyraznou slabost, inavu a mirné zhorseni dusnos-
ti. Anamnesticky pacientka udavala pfed mésicem pro-
béhlé obtize charakteru virézy s palenim v krku, bolest-
mi kloubl a svalt a subfebriliemi. Fyzikalni nalez byl
pfiméreny véku, kromé vyznamné bradykardie. Elekt-
rokardiograficky byla zachycena AV blokada Ill. stupné
(obr. 1), pro kterou byla nemocna pfijata k hospitaliza-
ci. Anamnesticky pacientka neuzivala bradykardizujici
terapii. Laboratorné byla pfitomna pouze mirné zvy-
Sena sedimentace, bez elevace zanétlivych parametra.
Hormony stitné zlazy byly v normé, kardialni enzymy
byly negativni. Rentgen plic neprokazoval zadnou pa-
tologii. Echokardiograficky byla ovéfena dobrd funk-
ce protézy, bez priakazu infekéni endokarditidy ¢i jiné
patologie, funkce levé komory byla dobra, bez poru-
chy kinetiky, pouze s lehce asynchronnim stahem pfi
nadhradnim rytmu. Vzhledem k nepfitomnosti odstrani-
telné priciny AV blokdady byla pacientka zajisténa dvou-
dutinovym kardiostimuldtorem. Vykon se obesel bez
komplikaci a nemocna byla propusténa do ambulantni

Obr. 2 - Lozisko sarkoidézy ve sténé levé komory anteroseptalné

péce. Co se tyce etiologie AV blokady, byla zvazovana
probéhld myokarditida (sérologie vsak nebyla konklu-
zivni, MR nebyla indikovana) ¢i idiopatickd degenerace
prevodniho systému.

Pacientka byla dale pravidelné sledovdna v nasi am-
bulanci, béhem kardiostimula¢nich kontrol byla pIné
dependentni na kardiostimulatoru. Posledni kontrola
na kardiologii probéhla v listopadu 2010. Pfedchazelo
ji echokardiografické vysetreni, kde byla nové zjisténa
mirnd hypertrofie septa levé komory (13 mm, normalni
echogenity), ostatni nalez byl neménny. Klinicky byla pa-
cientka zcela bez obtizi. Dal3i kontrola byla naplanovana
za Sest mésicu vcetné aktualniho echokardiografického
vysetieni.

Dalsi idaje o ptipadu jsou jiz ¢erpany ze ziskané doku-
mentace a od rodinnych pfislusnikd. V prosinci 2010 byla
pacientka vysetfena u praktického |ékafe pro hmatnou
zvétSenou uzlinu v pravém tfisle, velikosti cca 2x3 cm, tuz-
i konzistence, nebolestivou, bez prukazu jiné lymfade-
nopatie. Bylo doporuceno dovysetfeni vcetné eventualni
exstirpace uzliny. Pacientka tato dovysetieni nepodstou-
pila. Od unora 2011 se u ni zacala projevovat postupné
progredujici dusnost a zhorSend tolerance ndmahy. S té-
mito obtizemi chtéla konzultovat Iékare az pri planované
kardiologické kontrole v dubnu 2011.

Tyden pred planovanou kontrolou doslo k nahlé
ztraté védomi. Rodina volala RZP a dle jejich pokynu
zahdjila KPR. Po pfijezdu RZP byla zaznamenana ko-
morova fibrilace. | pres opakované defibrila¢ni vyboje
a maximalni farmakologickou obé&hovou podporu byla
resuscitace ukoncena po 30 minutdch jako neuspésna.
Vzhledem k nejasné pfic¢iné amrti byla u pacientky in-
dikovana pitva.

Dominantni nalez byl popsan na srdci, kde byla zjis-
téna dilatace levé komory s hypertrofii stén s maximem
v oblasti mezikomorového septa (pfedni sténa 12 mm,
bocni sténa 15 mm, zadni sténa 12 mm, septum 22 mm).
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Obr. 3 - Vicecetna lozZiska sarkoidézy v parenchymu jater

Zde se nachazelo rozsdhlé Zlutobélavé lozisko velikosti
50x20x48 mm s pfechodem na predni sténu pravé a levé
komory (obr. 2). Ostatni srde¢ni oddily byly normalnich
rozméru, korondrni tepny byly bez vyznamného postize-
ni. Dalsi makroskopickd loZiska podobného charakteru
byla prokdzana v jatrech (obr. 3) a sleziné, drobnd pak
v bazich obou plicnich kfidel. ZvétSené uzliny byly nale-
zeny v mediastinu, axildch a obou tfislech. Histologicky
byly ve zminénych loZiscich a uzlindch prokazany cetné
epiteloidni granulomy s mnozstvim obrovskych bunék
Langerhansova typu a ¢etnymi okrsky fibrézy, bez zna-
mek kasedzni nekrézy ¢i mikroskopického zachytu infek¢-
nich agens (obr. 4). Charakter a lokalizace tohoto histo-
patologického nélezu ve spojeni s klinickou manifestaci
svédcily pro diagndzu sarkoiddzy. Pricina umrti byla tedy
uzavrena jako nahla srdecni smrt pfi postizeni myokardu
sarkoidézou.

Diskuse

Izolované ¢&i prevazujici postizeni srdce sarkoidézou je
vzacné a muze byt velmi obtizné jej diagnostikovat.
Vzhledem k charakteru projevl akutni faze sarkoidé-
zy mohou byt tyto obtize ¢asto povazovany za infeké¢ni
onemocnéni. V pripadé této pacientky je velmi pravdé-
podobné, Ze akutni faze sarkoiddzy probéhla zacatkem
roku 2010, kdy pacientka udévala probéhlou virézu.
Nasledkem postizeni myokardu patrné doslo k poruse
AV vedeni, které je popisovdno az u 30 % pacientl se
sarkoidozou srdce [3]. Porucha AV vedeni maze byt do-
konce jedinym projevem onemocnéni. V retrospektivné
hodnocenych studiich u pacientd do 55 let zajisténych
trvalou kardiostimulaci pro AV blokadu vyssiho stupné
nejasné etiologie byla sarkoidéza prokazana u 25 % pfi-
padu [3]. Po akutni fazi dochazi, ¢asto i bez 1écby, k re-

Obr. 4 - Nekasedzni epiteloidni granulom (hematoxylin-eosin, zvét-
Seni 100x)

misi. Do chronické faze (jako v tomto pripadé) prechazi
onemocnéni vzacnéji.

Ke stanoveni diagnézy mohlo dojit dfive v pfipadé
dovysetreni uzliny v pravém tfisle, to vSak neprobéh-
lo. Echokardiograficky zachycené mirné zesileni septa
LK bylo jisté projevem aktivity a progrese onemocnéni,
avsak nalez nebyl natolik vyznamny, aby ved| k rozsi-
feni vysetfovaciho programu. S odstupem planované
kontrolni echokardiografické vysetfeni se jiz také ne-
uskutecnilo.

PostiZzeni srdce sarkoidézou dale obvykle vede k po-
stupnému rozvoji dysfunkce levé (vzacné i pravé) komory
a projevum srdecniho selhdvani. Charakteristickym echo-
kardiografickym nalezem je obraz dilatované kardiomyo-
patie, ¢asto v kombinaci s asymetrickou hypertrofii stén
LK, nékdy s typickym ztencenim piredniho septa [4]. V pfi-
padé infiltrace papildrniho svalu maze byt pfitomna mit-
ralni regurgitace. Srdec¢ni selhavani bylo u této nemocné
pficinou postupné se rozvijejici dusnosti. Tomuto odpo-
vida i dfive nepfitomnd dilatace levé komory zjisténa
béhem pitvy. Maligni arytmie byla dasledkem dysfunkce
a fibrotizace LK.

V pripadé ¢asnéjsi navstévy pacientky v kardiologické
ambulanci mohla byt na zdkladé patologickych nalezu
doplnéna dalsi vySetfeni. Pfi podezieni na sarkoidézu
srdce doplriujeme laboratorni odbéry, EKG, zobrazo-
vaci vySetfeni srdce a endomyokardialni biopsii. Labo-
ratorné patrame po hyperkalcemii, odpadech vapniku,
vysoké koncentraci enzymu konvertujictho angioten-
sin (ACE), odebirame sIL2R a neopterin. Hodnota ACE
mUze slouzit ke sledovani aktivity procesu [5]. Vzhle-
dem k tomu, Ze jde o systémové onemocnéni, zahrnuje
vysetiovaci program RTG plic, CT hrudniku, bronchoa-
Iveolarni lavdz, transbronchidlni biopsii, ultrazvuk bfi-
cha, echokardiografii, scintigrafii, MR a pozitronovou
emisni tomografii (PET). Nejvétsi pfinos v pfipadé sar-
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Tabulka 1 - Guidelines pro diagnézu sarkoid6zy Japonské spolecnosti pro sarkoidézu a jina granulomatézni onemocnéni

Histologicka diagndza

Sarkoiddza srdce je potvrzena v pripadé priikazu nekasedzniho epiteloidniho
granulomu v biopsii srdce a pfi prokdzané extrakardialni sarkoidéze.

Sarkoiddza srdce je potvrzena v pfipadé negativni biopsie srdce, pokud byla

Klinicka diagndza

prokazéna extrakardialni sarkoiddza a jsou splnéna nasledujici kritéria:
1. vice nez dvé ze ¢tyr velkych kritérif;

2. jedno velké kritérium a vice nez dvé mala kritéria.

AV blokdada vyssiho stupné

Ztenceni bazélniho septa

Velka kritéria

Pozitivni galiova scintigrafie
Snizena ejek¢ni frakce LK (< 50 %)
Abnormalni EKG nalez - SKT, KES, RBBB, deviace osy srdecni

Abnormdlni echokardiograficky nalez — loziskové poruchy kinetiky LK,
ztlusténi stén LK, aneurysma LK

Mala kritéria

Pozitivni MIBI scintigrafie

Pozitivni MR

Viyrazna fibrotizace v biopsii srdce

KES - komorové extrasystoly; MIBI - methoxyisobutylisonitril; RBBB — blokada pravého raménka Tawarova; SKT - setrvalé komorové tachy-

kardie.

koidézy srdce ma MR a pozitronova emisni tomografie
s podanim fluorodeoxyglukézy (FDG-PET) [6]. V pfipa-
dé nemoznosti provedeni MR (zde pfitomnost trvalé
kardiostimulace) je vhodné doplnit scintigrafii myokar-
du, popf. celotélovy galiovy scan, ktery maze prokazat
i extrakardidlni manifestaci. Endomyokardialni biopsie
je v pripadé sarkoidézy casto negativni, vzdy proto pa-
trame po extrakardidlnim postiZzeni s indikaci biopsie
¢i odbér uzliny. Pro zhodnoceni nalezl provedenych
vysetfeni byly v roce 2006 vydany guidelines Japonské
spolecnosti pro sarkoidézu a jiné granulomatézni cho-
roby (tabulka 1) [7].

Terapeuticky pfi prukazu sarkoidézy srdce vzdy zva-
Zujeme podani kortikoidud, v soucasnosti vSak nemame
k dispozici zadna doporuceni podporena studiemi [8].
Cilem je zabranit nevratné fibrotizaci myokardu a dalsi
progresi dysfunkce LK. V klinickych studiich byla tera-
pie kortikoidy uspésnd u pacientl s EF > 30 %, kdy do-
Slo ke zlepseni funkce LK a zmenseni end-diastolického
objemu. Tézké dysfunkce jsou patrné koreldtem irever-
zibilni fibrotizace, kortikoidy jsou proto ¢asto neucinné
[9]. Davka a délka terapie nejsou jasné. Lze vychazet
z provedenych studii, kde se inicidlni davky predniso-
nu pohybuji okolo 60 mg/den s postupnou detrakci na
10 mg denné. Léc¢ba obvykle trvd minimdlné 12 mésicu.
V pfipadé neuspésnosti terapie lze zvazit dalsi imuno-
supresiva (azathioprin, cyklofosfamid, methotrexat).
V soucasnosti probihajici studie s biologickou [é¢bou
infliximabem ukazuji dobré vysledky.

Vyznam srdecni sarkoiddzy spocivd ve vysokém rizi-
ku zavaznych arytmii. U kazdého pacienta se suspektni
sarkoidézou myokardu je proto nutné doplnit holterov-
sky EKG zdznam. V podezreni jsou v podstaté vsichni pa-
cienti s chronickou formou sarkoidézy s postizenim vice
orgadnu a pak také pacienti s nejasnou poruchou funkce
myokardu ¢i nejasnou poruchou srde¢niho rytmu, po-

kud jsou mladsiho a stfedniho véku a nejsou u nich jiné
mozné pfi¢iny srde¢niho onemocnéni. Poruchy AV pre-
vodu fesime implantaci trvalé kardiostimulace, zavazné
ventrikuldrni arytmie zase zajisténim ICD, pfi pokrocilém
srde¢nim selhavani v kombinaci s biventrikuldrni stimu-
laci. U pacientt s dysfunkci LK je ICD indikovan jako pri-
marni prevence vzhledem k vysokému riziku nahlé smrti.
Mehta a spol. [10] doporucuji u pacientd s asymptoma-
tickou sarkoidézou srdce doplnit elektrofyziologické vy-
Setfeni a v pripadé vyvolani zavazné komorové arytmie
pacienta zajistit ICD. V pfipadé refrakternich komoro-
vych arytmii je ke zvazeni katetriza¢ni radiofrekvenéni
ablace (RFA), Uspésnost je vsak v pripadé sarkoiddzy niz-
ka pro cetna fibrézni loziska [11].

Projevy srde¢niho selhavani [é¢ime standardné beta-
-blokatory, inhibitory ACE ¢&i blokatory receptori AT,
pro angiotensin Il a diuretiky. V pfipadé progrese do
refrakterniho srdec¢niho selhani je nutné zvazit srdecni
transplantaci, zkusenosti jsou vSak minimalni.

Zaver

Sarkoiddza srdce, tfebaze jde o vzacné onemocné-
ni, by méla byt vzdy zvaZzovana u pacientd mladsiho
a stfedniho véku s nejasnou kardiomyopatii ¢i nejasnou
poruchou AV vedeni. V pfipadé jiz prokazané extrakar-
didlni sarkoidézy, zvlasté u chronickych forem s multi-
orgdnovym postizenim, je nutné vzhledem k jeho za-
vaznosti na postizeni myokardu pomyslet. Pfi rozvoji
neadekvatni dusnosti, abnormalniho EKG ¢i echokar-
diografického nalezu je nutné vcas indikovat kardial-
ni dovysetifeni véetné minimalné MR srdce. Adekvatni
lé¢ba pak mlze zabranit rozvoji ¢i progresi srde¢niho
selhdvani, nahlé srde¢ni smrti, eventualné vést k remisi
onemocnéni.



M. Hajsl et al.

91

Literatura

[1]

[2]

[3]

[4]

[5]

[6]

K. Iwai, M. Sekiguti, Y. Hosoda, et al., Racial difference in
cardiac sarcoidosis observed at autopsy. Sarcoidosis 11 (1994)
26-31.

F. Tavora, N. Cresswell, L. Li, et al., Comparison of necropsy
findings in patients with sarcoidosis dying suddenly from
cardiac sarcoidosis versus dying suddenly from other causes.
The American Journal of Cardiology 104 (2009) 571-577.

R. Kandolin, J. Lehtonen, M. Kupari, et al., Cardiac sarcoidosis
and giant cell myocarditis as causes of atrioventricular block
in young and middle-aged adults. Circulation: Arrhythmia and
Electrophysiology 4 (2011) 303-309.

A. Uemura, S. Morimoto, Y. Kato, et al., Relationship
between basal thinning of the interventricular septum and
atrioventricular block in patients with cardiac sarcoidosis,
Sarcoidosis, Vasculitis and Diffuse Lung Diseases 22 (2005)
63-65.

G. Ainslie, S. Benatar, Serum angiotensin converting enzyme in
sarcoidosis, Quarterly Journal of Medicine 55 (1985) 253-270.
H. Ohira, I. Tsujino, S. Ishimaru, et al., Myocardial imaging
with 18F-fluoro-2-deoxyglucose positron emission tomography
and magnetic resonance imaging in sarcoidosis, European

[7]

(8]

[l

[10]

[11]

Journal of Nuclear Medicine and Molecular Imaging 35 (2008)
933-941.

K. Soejima, H. Yada, The work-up and management of
patients with apparent or subclinical cardiac sarcoidosis:

with emphasis on the associated heart rhythm abnormalities,
Journal of Cardiovascular Electrophysiology 20 (2009) 578-583.
N. Paramothayan, P. Jones, Corticosteroids for pulmonary
sarcoidosis, Cochrane Database Of Systematic Reviews (2000)
CDO001114.

C. Chiu, S. Nakatani, G. Zhang, et al., Prevention of left
ventricular remodeling by long term corticosteroid therapy

in patients with cardiac sarcoidosis, The American Journal of
Cardiology 95 (2005) 143-146.

D. Mehta, N. Mori, S. Goldbarg, et al., Primary prevention of
sudden cardiac death in silent cardiac sarcoidosis, Circulation:
Arrhythmia and Electrophysiology 4 (2011) 43-48.

B. Koplan, K. Soejima, K. Baughman, et al., Refractory
ventricular tachycardia secondary to cardiac sarciod:
electrophysiologic characteristics, mapping, and ablation,
Heart Rhythm 3 (2006) 924-929.

Z anglického orgindlu preloZil autor.



