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Izolovana srdecni sarkoiddza je vzacné onemocnéni, které je casto obtizné detekovatelné vzhledem k niz-
ké senzitivité endomyokardialni biopsie (EMB), a proto obvykle vyzaduje multimodalni vySetieni pomoci
magnetické rezonance srdce (CMR) a/nebo pozitronové emisni tomografie — vypocetni tomografie (PET-CT)
s aplikaci "*fluordeoxyglukézy (FDG). Klinicka manifestace onemocnéni zahrnuje pokrocilou atrioventriku-
larni blokadu, maligni komorové arytmie a méstnavé srdecni selhdni. Cilem préce je ukazat uskali pfi dia-
gnostice klinicky izolované sarkoiddzy srdce u mladého muze po resuscitaci pro maligni komorovou arytmii.
V kontextu tohoto pfipadu poskytneme prehled soucasnych znalosti managementu srdecni sarkoiddzy.
Popis pfipadu: Osmadvacetilety muz bez vyznamnéjsich pridruzenych onemocnéni byl pfijat na nase praco-
visté po kratké resuscitaci pro mimonemocni¢ni zastavu obéhu pfi fibrilaci komor v inoru 2022. Na vstupnim
EKG byl pfitomen sinusovy rytmus s kompletni atrioventrikularni blokddou a morfologii komplexu QRS cha-
rakteru blokady levého Tawarova raménka. Nasledné byla dokumentovana tézka neischemicka systolicka
dysfunkce nedilatované levé komory s ejekéni frakei 25 %. EMB ukazala pouze nespecificky nélez. Pro pre-
trvavajici atrioventrikularni blokadu lll. stupné byl pacientovi implantovén kardioverter-defibrilator s moz-
nosti biventrikularni stimulace. Magnetickou rezonanci srdce jsme neindikovali z bezpecnostnich divodu
u pacienta dependentniho na kardiostimulaci a také jsme ocekavali horsi kvalitu vysetieni pfi artefaktech
z implantovanych elektrod. V bfeznu 2022 bylo provedeno PET-CT s aplikaci FDG, nicméné nélez na srdci
byl nediagnosticky vzhledem k nedostatecné supresi metabolismu cukrd. Byly vsak zastizeny tfi avidni uz-
liny v mediastinu. Pro trvajici podezfeni na srde¢ni sarkoidézu bylo provedeno kontrolni PET-CT v cervenci
2022, kdy se jiz zdatila suprese metabolismu glukézy v myokardu. Byl dokumentovan nepomér mezi fokalné
zvysenou akumulaci FDG v oblasti anteroapikalni, septélni a bazalni a vypadkem perfuze, ktery je charakte-
fadenopatie na obou stranach branice. Bronchoskopie a transbronchidlni biopsie pfinesly negativni nélez.
Opakovana EMB verifikovala sarkoidézu myokardu. V dobé prvni manifestace onemocnéni se tedy jednalo
o klinicky izolovanou srde¢ni sarkoidézu. Na zakladé tohoto nélezu byla zahajena imunosupresivni [écba
kortikoidy a azathioprinem, kterou pacient toleroval bez komplikaci. Postupné doslo ke zlepseni ejekéni
frakce levé komory, ktera v zafi 2023 dosahla 45 %. Pacient zUstava béhem sledovani klinicky stabilni ve
funkeni tfidé 11, bez intervenci pfistroje pro komorové tachykardie. Od brezna 2023 prestal byt pacient de-
pendentni na kardiostimulaci.

Zavér: Na diagndzu srdedni sarkoidozy je tieba myslet u pacientd s neischemickou dysfunkci levé komory,
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ventrikuldrni blok4ddy nebo vyskyt malignich komorovych arytmii. Diagnostika je zvlasté obtizna u izolované
srdecni sarkoidozy, kde je obvykle nutno aplikovat kombinaci zobrazovacich metod, véetné CMR a PET-CT,
pfipadné opakovat EMB k dosazeni spravné diagndzy. Ta je dilezita jak z prognostickych, tak i terapeutic-
kych diivod.

© 2024, CKS.

ABSTRACT

Isolated cardiac sarcoidosis is a rare disease with a challenging diagnostic process reflecting a low sensitivity
of endomyocardial biopsy (EMB). Therefore, it often requires a multimodal imaging using cardiac magnetic
resonance imaging (CMR) and/or positron emission tomography (PET-CT) with administration of "®fluorde-
oxyglucose (FDG). Its clinical manifestation includes advanced atrioventricular block, ventricular tachyar-
rhythmias and congestive heart failure. We aimed to illustrate pitfalls in the diagnosis of clinically isolated
cardiac sarcoidosis in a young male with an aborted cardiac arrest due to ventricular fibrillation. This case
inspired us to provide an updated review of the management of cardiac sarcoidosis.

Case description: A 28-year-old male without any comorbidities was admitted to our department after an
aborted out-of-hospital cardiac arrest due to ventricular fibrillation in February 2022. His first electrocar-
diogram showed sinus rhythm and a complete atrioventricular block with left bundle branch block QRS
morphology. Echocardiogram and coronary angiography revealed severe non-ischemic systolic dysfunction
of the non-dilated left ventricle with an ejection fraction of 25%. Findings in EMB specimens were non-spe-
cific. A biventricular cardioverter-defibrillator was implanted due to a persistent complete atrioventricular
block. Cardiac magnetic resonance imaging was not done from the safety reasons due to dependency of
the subject on cardiac pacing and expected poor quality due to artefacts from the implanted electrodes. In
March 2022, PET-CT with administration of FDG was performed. Unfortunately, the examination was not
diagnostic due to an incomplete suppression of the metabolism of carbohydrates. However, three avid lym-
phatic nodes were detected in mediastinum. Repeated PET-CT was performed in July 2022 with successful
suppression of the metabolism of carbohydrates. The examination revealed a mismatch between focally
increased accumulation of FDG and absent perfusion in anteroapical, septal, and basal segments, which is
a typical finding for an inflammatory cardiac disease. In addition, there was an obvious progression of lym-
phadenopathy both above and under the diaphragm. Subsequently, we performed a repeated EMB, which
verified cardiac sarcoidosis. This suggested a diagnosis of isolated cardiac sarcoidosis at the time of disease
manifestation. These results enabled to start immunosuppression with corticosteroids and azathioprine,
which was tolerated without complications. A gradual improvement in left ventricular ejection fraction up
to 45% was observed and documented in September 2023. The patient remains clinically stable in the func-
tional class Il, without interventions from the implanted cardioverter-defibrillator. Since March 2023, the
patient is not dependent on cardiac pacing.

Conclusion: The diagnosis of cardiac sarcoidosis should be considered in patients with non-ischemic dysfunc-
tion of the left ventricle, especially if accompanied with aneurysms of cardiac ventricles. The suspicion rises
in the presence of atrioventricular blocks or occurrence of ventricular tachyarrhythmias. The difficult dia-
gnosis of isolated cardiac sarcoidosis can be established in selected cases by multimodal imaging including
CMR and PET-CT, or repeated EMB. The correct diagnosis is important both due prognostic and therapeutic
implications.

Uvod

atrioventrikularnich blokad se podili poskozeni prevod-
niho systému granulomatéznim zanétem s predilekéni
lokalizaci v bazalni ¢asti septa komor. Zanétlivé zmény

Sarkoidéza je systémové onemocnéni charakterizované
granulomatéznim zanétem. Predpoklada se, Ze vznika
pUsobenim antigent z vnéjsiho prostredi, které spoustéji
abnormalné regulovanou odpovéd vrozené i adaptivni
imunity u geneticky predisponovanych jedinc. Nicméné
etiologie onemocnéni zatim zUstava neobjasnéna.’ V Ces-
ké republice se sarkoiddza vyskytuje s prevalenci kolem 60
pfipadd na 100 000 obyvatel.? Sarkoid6za nejcastéji posti-
huje plice a lymfatické uzliny, méné casto jatra, slezinu,
slinné Zlazy, oci, kGzi a srdce. Sarkoiddza srdce je klinicky
manifestni u pfiblizné 5 % nemocnych se sarkoidézou ji-
ného orgdnu. V pitevnich ndlezech je vsak postizeni srdce
patrné az u 25 % nemocnych se sarkoidézou.? Sarkoidéza
srdce ma zdvazné klinické nasledky. Ve finské epidemio-
logické studii byly jeji prvni manifestaci atrioventrikularni
blokada v 44 %, komorova tachykardie nebo fibrilace ko-
mor v 33 % a srdec¢ni selhani v 18 % pripad’.** Na vzniku

myokardu s jeho naslednou fibrotizaci jsou substratem
nejen pro maligni komorové arytmie, ale také pro srde¢ni
selhani,® které probiha nejcastéji pod obrazem neische-
mické dysfunkce levé komory.

Srde¢ni sarkoidéza se muze vyskytnout izolované,
bez klinicky detekovatelného extrakardidlniho postize-
ni. Izolovana forma srdec¢ni sarkoidézy se obtizné dia-
gnostikuje. Je to dano obvyklym fokalnim postizenim
myokardu srdecnich komor, které je ¢asto lokalizovdno
epikardialné. To sniZzuje vyznamné senzitivitu endomyo-
kardialni biopsie (EMB) (kolem 20 %).¢ DalSim dlvodem
je absence extrakardialnich 1ézi, které pfi systémovém po-
stizeni umoznuji snadnéjsi biopticky prikaz onemocnéni.
V tomto sdéleni prezentujeme pfipad klinicky izolované
srdec¢ni sarkoiddzy, ktery se manifestoval maligni komo-
rovou arytmii a kompletni atrioventrikuldrni blokadou.
Diagnézu se podafilo stanovit teprve z opakované EMB.
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Obr. 1 - PET-CT s aplikaci */fluordeoxyglukézy (FDG) v bfeznu 2022 (levy sloupec) a Cervenci
2022 (pravy sloupec). Na vstupnim vysetieni (vlevo) nedoslo k dostatecné supresi fyziologické
akumulace v myokardu. Pfi kontrolnim vysetieni (vpravo) je patrna progrese uzlinového nalezu
a vyrazna akumulace FDG v oblasti septa, anterobazalni ¢asti levé komory, ¢astecné také v ob-

lasti komory pravé.
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Obr. 2 - V levém sloupci PET-CT s aplikaci "*fluordeoxyglukézy
(FDG) z cervence 2022. V pravém sloupci klidova perfuzni scinti-
grafie metodou SPECT ze stejného obdobi. Za klidovych podminek
byla patrna hypoperfuze myokardu levé komory v oblasti spodni
stény, s pfesahem na apex, septum a lateralni sténu. Rozsahem za-
ujimala 22-25 % celkového objemu myokardu levé komory.

Je patrny pro zanétlivé procesy myokardu typicky ,mismatch” -
fokalné zvysena akumulace FDG v oblasti anteroapikalni, septalni
a bazalni s vypadkem perfuze (ervené Sipky). V ostatnich nalezech
si intenzita metabolismu a perfuze odpovida (modré Sipky) nebo
je patrna pfimérena perfuze metabolicky suprimovanych okrska
(zelené Sipky). PET-CT - pozitronovda emisni tomografie — vypocetni
tomografie; SPECT - jednofotonova emisni vypocetni tomografie.

Obr. 3 - (A) Mikrofotografie endomyokardialni biopsie ukazuje pfi-
tomnost nekaseifikujicich epiteloidnich granulomt doprovazenych
mnohojadernymi obrovskymi burikami (lokalizovany v levém hor-
nim rohu). Nélez je doprovazen lymfocytarnim zanétem (barveni
hematoxylin eosin; plvodni zvétseni 200x). (B) Detail granulomu
ilustrujici epiteloidni makrofagy vcetné mnohojadernych forem
(barveni hematoxylin eosin; ptivodni zvétseni 400x).
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V kontextu tohoto pfipadu poskytneme ndsledné prehled
problematiky izolované srdecni sarkoiddzy.

Popis pFipadu

Mlady, 28lety muz bez vyznamnéjsich pridruzenych
onemocnéni byl pfivezen na nase pracovisté po kratké
resuscitaci pro mimonemocni¢ni zastavu obéhu pfi fib-
rilaci komor v Unoru 2022. Po defibrilaci doslo k rych-
[ému obnoveni védomi. Na vstupnim EKG byl zachycen
sinusovy rytmus s kompletni atrioventrikuldrni blokadou
a morfologii komplexu QRS charakteru blokady levého
Tawarova raménka. Béhem transportu byla zastizena
setrvald monomorfni komorova tachykardie o frekvenci
155/min, spontanné terminujici. Echokardiograficky byla
dokumentovana tézka systolicka dysfunkce nedilatované
levé komory (ejekéni frakce 25 %) pfi difuzni hypokinezi
s nejvyraznéjsim nalezem v oblasti septa komor a bazalni
Casti spodni stény. Pfi pfijeti byla realizovana také CT an-
giografie hrudniku, kde byla vyloucena plicni embolizace.
Byl dokumentovan alveolarni plicni edém, bez zvétsenych
uzlin v mediastinu. Selektivni koronarografie prokazala
normalni nalez na koronarnich tepnach. EMB s odbérem
vzorkl z pravé komory nebyla diagnostickd pro nespe-
cificky ndlez. PFi trvajici atrioventrikularni blokadé Ill.
stupné byl implantovan kardioverter-defibrilator s moz-
nosti biventrikularni stimulace. Magnetickou rezonanci
srdce (CMR) jsme neindikovali z bezpec¢nostnich dlvodu
u pacienta dependentniho na kardiostimulaci a také jsme
ocekavali horsi kvalitu vysetieni pfi artefaktech z implan-
tovanych elektrod. Skiagram hrudniku pfi propusténi
ukazoval mirnou kardiomegalii a normalni nalez na pli-
cich. V bfeznu 2022 bylo provedeno vysetfeni PET-CT, nic-
méné nalez na srdci byl nediagnosticky vzhledem k nedo-
statecné supresi metabolismu cukrl. Byly viak zastizeny
tfi avidni uzliny v mediastinu (obr. 1). V mezidobi bylo do-
plnéno kardiogenetické vysetfeni a provedena exomova
sekvenace (klinicky exom - 4 500 genu, Sophia Genetics)
a kaskadovy rodinny screening, kde nebyla nalezena jista
molekularni pfi¢ina a u prvostuprovych pfibuznych neby-
la prokdzana dilatovana kardiomyopatie nebo jiné dédi¢-
né kardiovaskularni onemocnéni. Pro trvajici podezreni
na srdecni sarkoidézu bylo indikovdno kontrolni PET-CT
v Cervenci 2022, kdy se jiz zdafila suprese metabolismu
glukézy v myokardu. Ve stejném obdobi byla provedena
také klidova perfuzni scintigrafie metodou jednofoto-
nové emisni vypocetni tomografie (SPECT). Za klidovych
podminek byla patrnd hypoperfuze myokardu levé ko-
mory v oblasti spodni stény, s pfesahem na apex, septum
a laterdlIni sténu. Rozsahem zaujimala 22-25 % celkové-
ho objemu myokardu levé komory. Pfi porovnani PET-CT
a perfuzni scintigrafie byl nalezen nepomér mezi fokalné
zvy$enou akumulaci FDG v oblasti anteroapikalni, septal-
ni a bazalni a vypadkem perfuze, ktery je charakteristicky
pro pokrocilejsi stadia srdecni sarkoidozy (obr. 2). Dale
byla na PET-CT zaznamendna progrese lymfadenopatie
na obou stranach bréanice (obr. 1). Po konzultaci s pneu-
mologem byla provedena bronchoskopie a transbron-
chialni biopsie bez zachytu epiteloidnich granulomu, kte-
ré by potvrdily diagnézu sarkoidézy. Nasledné byla zo-
pakovana EMB a byla verifikovana sarkoidéza myokardu

(obr. 3). V dobé manifestace onemocnéni se tedy jednalo
o klinicky izolovanou srdecni sarkoidézu a postizeni uzlin
typické pro sarkoiddzu se objevilo az pozdéji v prabéhu
onemocnéni. Na zdakladé tohoto ndlezu byla zahdjena
imunosupresivni |é¢ba prednisonem v dévce 0,5 mg/kg/
den a azathioprinem v davce 1,5 mg/kg/den, kterou pa-
cient toleroval bez komplikaci. Davka prednisonu byla
v nasledujicich mésicich snizena na 5 mg denné. Postupné
doslo ke zlepseni ejek¢ni frakce levé komory na 45 %, coz
bylo dokumentovéno v zafi 2023. Pacient zUstava béhem
sledovani klinicky stabilni ve funkéni tridé I, bez interven-
ci pristroje pro komorové tachykardie. Od bfezna 2023
prestal byt dependentni na kardiostimulaci.

Diskuse

Tento pripad dokumentuje ndzorné potize s diagnos-
tikou izolované srdec¢ni sarkoidézy. V ndsledné diskusi
proto pfindsime podrobnéjsi prehled problematiky této
klinické jednotky.

Definice

Izolovana srdecni sarkoidéza je definovana jako srdec¢ni
sarkoidéza s absenci klinicky prokazatelného extrakar-
didlniho postiZzeni pfi rutinnim klinickém vysetreni s vyu-
Zitim pomocnych laboratornich a zobrazovacich metod.’
Popis onemocnéni kolisa od definici striktnich az po defi-
nice liberdlni.#" Na jedné strané stoji kategoricky poza-
davek bioptického prikazu nekaseifikujicich granulomu
v EMB pfi Uplné absenci jakékoli patologické extrakar-
didlni akumulace FDG na PET-CT.'>'* Na druhé strané se
nachazeji volnéjsi definice, které nevyzaduji prakaz v bio-
psii myokardu'-'® nebo vylouceni extrakardidlniho posti-
Zeni v celotélovém PET-CT.*

Epidemiologie

Prevalence izolované srdecni sarkoidézy v jednotlivych
souborech odrazi to, jak striktné je diagnéza tohoto one-
mocnéni definovana. V pripadé striktni definice byla jeji
prevalence v rozmezi 3-23 %.'>'* Naopak pfi pouziti li-
beralni definice se pohybovala jeji prevalence v rozmezi
(9-65 %).>'%'® Ve starsich finskych registrech bylo v letech
2011 a 2015 reportovano zastoupeni izolované srdecni
sarkoidézy 63 % a 65 %.*> Zavedeni PET-CT s '"®Ffluorde-
oxyglukézou (FDG) do rutinni praxe ukazalo u ¢asti ne-
mocnych se srde¢ni sarkoidézou klinicky némou akumula-
i FDG extrakardidlné. V podstudii finského souboru bylo
provedeno u 57 nemocnych celotélové PET-CT s FDG, kte-
ré ukazalo pfitomnost izolované srdecni sarkoidézy bez
jakékoli akumulace extrakardidlné u 23 % nemocnych.™
V dalSich PET-CT studiich bylo zastoupeni izolované srdec-
ni sarkoidézy bez jakékoliv akumulace extrakardidlné na-
sledujici: v kanadské studii 3,2 % (z 31 pacientu),’? v aus-
tralské studii 9,6 % (z 32 pacient()'® a v japonské studii
mélo jistou izolovanou srde¢ni sarkoidézu 21 % (z 34 pa-
cientl)."” Vstupni PET-CT obraz u naseho ptipadu odpovi-
dal izolované srde¢ni sarkoiddze s absenci klinicky zjevné-
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ho extrakardialniho postizeni. Akumulace FDG v nékolika
malo uzlindch v mediastinu neodpovidala obrazu lymfa-
denopatie pfi sarkoidéze a byla vstupné hodnocena jako
nespecificky nalez.

Incidenci srdec¢ni sarkoidézy v neselektované populaci
vyhodnotila studie finskych autor( z registru pacienta.
V roce 2015 uvadéli po zavedeni modernich diagnostic-
kych metod dvacetindsobny vzestup zachytu srdecni sar-
koiddézy za 25 let sledovani, a to z 0,31 na 5,3 pfipadu
na 100 000 obyvatel.> Prospektivni data o postizeni jed-
notlivych orgdnovych systému pfinesla recentni nizo-
zemska studie.” U 330 nemocnych s recentnim zachytem
sarkoid6zy bylo nejcastéjsi postizeni nitrohrudnich uzlin
(96 %), nasledované koznim (23 %) a o¢nim (12 %) posti-
Zenim. Postizeni dalSich orgdnl bylo vzacné: radiologic-
ké znamky plicni fibrézy byly zaznamenéany v 3 %, srdce
v 2 %, neurosarkoidéza v 2 %, ledviny v3 %, jatrav 2 %."

Diagnostické metody

Hlavnimi klinickymi projevy srde¢ni sarkoidézy jsou at-
rioventrikuldrni blokdda, komorové tachyarytmie a roz-
voj srdec¢niho selhani pfi neischemické dysfunkci levé
komory. Podezfeni zvySuje pfitomnost aneurysmat levé
nebo pravé komory. Tuto diagnézu snadnéji odhalime
u pacientl s preexistujici extrakardialni sarkoidézou nez
v pfipadé klinicky izolované srdec¢ni sarkoidézy. V kanad-
ském souboru nemocnych s nevysvétlenou pokrocilou
atrioventrikuldrni blokddou v mladsim véku (18-60 let)
byla prokdzana pomoci multimodalniho vysetfeni srdec-
ni sarkoidéza v 34 % pripadd.” V registru komorovych
tachykardii Iécenych radiofrekvencni ablaci byla srde¢ni
sarkoidéza diagnostikovana v 5 %."

PFfi podezieni na srdecni sarkoidézu je vhodné patrat
po subklinickém extrakardidlnim postizeni. Cilem je his-
tologickd verifikace z nejsnadnéji dostupného organu.
Na prvnim misté sledujeme zndmky mediastinalni lymfa-
denopatie a zmény plicniho parenchymu na skiagramu
hrudniku. Racionalnim krokem je provedeni broncho-
skopie i u pacientd s normalnim CT hrudniku nebo ab-
senci plicniho postizeni na PET-CT, i v téchto pfipadech
Ize nékdy zachytit postizeni plicniho parenchymu ¢i uzlin
v bronchoalveolarni lavazi nebo biopsii cilené pomoci en-
dobronchialniho ultrazvuku.?®2' Data z evropského multi-
centrického registru ukazala asociaci srde¢niho postiZzeni
s postizenim o¢nim a koznim.?? Doporucuje se tedy ru-
tinni o¢ni a kozni vysetfeni a eventudlné biopsie koznich
lézi. K identifikaci extrakardiadlniho postizeni také poma-
ha celotélové PET-CT s FDG, které mUze odhalit dalsi |éze
pristupné biopsii, nejc¢astéji lymfatické uzliny.

Pfi diagnostice srde¢niho postiZzeni pouzivdme kom-
binaci zobrazovacich metod a souc¢asné EMB. Echokar-
diografie muze identifikovat v ¢asné fazi zanétu lokalni
ztlusténi stény srde¢nich komor, pozdéji ztenceni stény
zpusobené jizvenim, bez vztahu k anatomii koronarniho
zasobeni. Relativné specifickym nalezem jsou aneurysma-
ta pravé komory nebo ztenceni bazalni ¢asti komorového
septa. Muze viak dojit také k rozvoji globalni systolické
dysfunkce levé komory pfti difuzni poruse kinetiky.37:2324
U symptomatickych pacientt s klinickym podezfenim
na srdec¢ni sarkoidézu je jako dalsi zobrazovaci meto-

da doporucena CMR.?> Morfologické a funkcni nalezy
na srdecnich komordch hodnoti s vy$si presnosti a rozli-
Sovaci schopnosti nezli echokardiografie. Kromé toho
umoznuje tkanovou charakterizaci. Pozdni syceni gadoli-
niem (LGE) mUze ukazovat na oblasti s aktivnim zanétem
nebo jizvenim. T2 vazené sekvence pomahaji identifi-
kovat oblasti s edémem, znamkou aktivniho zanétu. Ve
srovnani s PET-CT je CMR bez radiacni zatéze, je levnéjsi
a pfitomnost pozdniho syceni ma prognosticky vyznam.
Proto se doporucuje jako metoda prvni volby. V nékte-
rych pfipadech vsak neni mozné CMR provést nebo ma
omezenou vypovédni hodnotu (artefakty pfi arytmiich,
artefakty z pfitomnosti elektrod), potom je tfeba doplnit
PET-CT. Néktefi autofi dokonce doporucuji realizovat obé
vysetfeni soucasné, protoze prinaseji komplementarni in-
formaci, a zvysuje se tim diagnostickd pfesnost.?® Pokud
je dostupné je mozné provést vysetieni PET-MR, které
kombinuje obé informace v jednom vysetieni.?’ LGE ma
u srdecni sarkoidézy neischemickou distribuci, postihuje
vice nesousedicich oblasti, mUze byt transmurdlni, suben-
dokardidlni, mid-myokardidlni nebo epikardidlni. Drivé;si
prace naznacovaly predilekéni postizeni bazalni a stfedni
¢asti myokardu komor, ale ve skute¢nosti mize byt po-
stizen jakykoliv segment.?® V rozsahlé CMR kohorté bylo
zaznamendno u srde¢ni sarkoidézy postizeni septa komor
(71 %), nasledovalo postizeni bocni stény (52 %), predni
stény (22 %), spodni stény (17 %) a nejméné Casto pravé
komory (8 %).% PFi peclivém hodnoceni a dobré kvalité
obrazl lze identifikovat také LGE postizeni papildrnich
svalt. Metaanalyza CMR studii ukazala vysokou senzitivi-
tu 95 % (95% Cl 90-98 %) a souhrnnou specificitu 85 %
(95% CI 67-95 %) pro diagnézu srdecni sarkoiddzy.*°
Nicméné standardni CMR neddva spolehlivou informaci
o aktivité zanétu umoznujici kvantifikaci. Tuto informaci
lépe poskytne PET-CT. V budoucnu mize charakterizaci
aktivniho zanétu pfi srde¢ni sarkoiddze pfinést hodnoce-
ni pomoci T1 a T2 map.>

U pacientd se sarkoidézou vysetfujeme pomoci PET-
-CT jednak metabolismus myokardu pomoci '"®fluordeo-
xyglukézy a déle perfuzi (typicky ®rubidiem nebo "Na-
moniakem).32 Pro detekci zanétlivych loZisek v myokardu
pomoci FDG je nezbytné suprimovat vychytavani glukézy
v myokardu z metabolickych ddlvoda a docilit stav s pre-
vazujici metabolizaci ketolatek. Déje se tak tehdy, pokud
pacient drzi ketogenni dietu s vysokym pfisunem lipidd
a nizkym obsahem cukrd (v¢etné skrobu) minimalné je-
den den pred vySetfenim a nasledné la¢ni po dobu ales-
pon dvandcti hodin, kdy mlze pit jen ¢istou vodu.323 P¥i
dodrzovani ketogenni diety po dobu 24 hodin se dé do-
cilit suprese vychytavani glukézy v myokardu pfiblizné
u 80 % jedincl.>*3> Pokud ketogenni dieta trvd 72 hodin,
Ize dosahnout supresi az v 95 %.3%*” Kombinaci metabo-
lického a perfuzniho vysetfeni mizeme identifikovat na-
sledujici situace. Pro casné faze zanétu svédci loziskové
vychytavani FDG se zachovanou regionalni perfuzi. Na
pokrocilé stadium zanétu ukazuje loZiskové vychyta-
vani FDG a porucha perfuze. Pokud najdeme v urcitém
segmentu soucasné chybéjici vychytavani FDG a defekt
perfuze, svéddi to pro pfitomnost jizvy, bez aktivniho z&-
nétu.323 V nékterych pfipadech pretrvava difuzni vychy-
tavani FDG v myokardu i pres provedena dietni opatreni.
Vysetfeni je potom z hlediska detekce srdecni sarkoiddzy
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nevypovédni. Akumulace FDG v boc¢ni sténé levé komo-
ry mlze byt variantou normy u zdravych jedincd. Tento
nalez je tfeba interpretovat s opatrnosti.3® Diagnosticka
presnost PET-CT byla v této indikaci zhodnocena v meta-
analyze studii.®® Senzitivita byla o néco nizsi nezli u CMR,
dosahla 84 % (95% Cl 74-90 %), souhrnna specificita byla
podobna: 82 % (95% Cl 75-88 %).3° Optimalni je provede-
ni jak CMR, tak PET-CT a korelace nélezu.

Pokud se nepodafi verifikovat diagnézu sarkoido-
zy v extrakardidlni biopsii, je nutné provést EMB. Ten-
to postup je pravidlem u izolované formy srdecni sar-
koiddzy. V literatufe se uvadi nizkd senzitivita EMB pro
prikaz srdecni sarkoidézy, kterd se pohybuje v rozmezi
20-30 %.3940 Senzitivitu EMB je mozno zvysit jejim opako-
vanym provedenim a dale cilenim biopsie na zakladé vy-
sledk( zobrazovacich nebo pomoci elektroanatomického
mapovani.*-** EMB je tfeba provadét ve zkusenych cent-
rech, kde je nizky vyskyt komplikaci. Kazuisticky byla po-
psana také jehlova biopsie myokardu z minitorakotomie
u pfipadd srdec¢ni sarkoiddzy, které se nepodafilo jinak
objasnit.*> V pripadé diagnostickych rozpakd a nejasné
klinické diagnézy sarkoidézy je vhodné doplnit také mo-
lekuldrnégenetické vysetfeni k vylouceni pfitomnosti za-
vaznych forem dédi¢né kardiomyopatie typu laminopatie
nebo desminopatie, které byvaji provdzeny také vysky-
tem atrioventrikularnich blokdd a malignich komorovych
arytmii.®®4” Alesponi jednorazovy kaskaddovy screening
prvostupriovych pribuznych mize déle osvétlit etiologii
srdec¢niho selhani i zavaznych arytmii u pacienta.

U naseho pacienta jsme méli vysoké klinické podezreni
na srdecni sarkoidézu jiz pfi inicidlni hospitalizaci. Nicmé-
né prvni PET-CT vy3etfeni nebylo vypovédni pro nedosta-
tecnou supresi metabolismu glukézy a prvni EMB byla ne-
gativni. CMR jsme neindikovali z bezpecnostnich divodu
u pacienta dependentniho na kardiostimulaci a také jsme
ocekavali horsi kvalitu vysetieni pti artefaktech z implan-
tovanych elektrod. CMR jinak u pacientd s podezienim
na srdecni sarkoidézu pfi absenci kontraindikaci rutinné
provadime. V reportovaném pfipadu by CMR mozna dale
zvysilo nase podezieni na srde¢nisarkoidézu nebo by ndm
mohlo pomoci odhadnout optimalni misto odbéru pfi en-
domyokardialni biopsii, ale samo o sobé by neumoznilo
diagnézu izolované srdecni sarkoidézy bez histologické
verifikace. Pro trvajici podezieni na srde¢ni sarkoidézu

bylo opakovano PET-CT s nalezem loziskové akumulace
FDG v oblastech narusené perfuze pfi zndmém normal-
nim nalezu na véncitych tepnach. Pfi progresi mediasti-
nalni lymfadenopatie jsme se pokusili o biopticky prikaz
sarkoidézy pomoci transbronchidlni biopsie. To se podafi-
lo az v opakované EMB. Uvedeny diagnosticky postup byl
zadsadni pro management pacienta, umoznil adekvatni
imunosupresivni [é¢bu onemocnéni.

Diagnosticka kritéria

Pro diagnostiku srde¢ni sarkoidézy maji nejvétsi vyznam
doporuceni WASOG (World Association for Sarcoidosis
and Other Granulomatous Disorders), publikovand v roce
1999 a znovu vydand v roce 2014. Déale jsou vyznamna
doporuceni Heart Rhythm Society (HRS) z roku 2014.484°
Tato doporuceni se prakticky shoduji. Jejich zakladni my-
slenkou je biopticky prukaz sarkoidézy v srdci nebo ex-
trakardialné. Pri extrakardidlnim prikazu obsahuji pres-
na kritéria pro nalezy, kterymi je tfeba srdecni postizeni
sarkoidézou podlozit, a také podminku, Ze jina pfic¢ina
postizeni srdce je nepravdépodobna. Ridime se kritérii
HRS (tabulka 1). Japonskd doporuceni sice umoznuji dia-
gnostikovat izolovanou srde¢ni sarkoidézu i bez jakékoli
biopsie,*® ale nejsou v nasich podminkach akceptovana.

Diferencidlni diagnostika

PFi diagnostice srdec¢ni sarkoiddzy je tfeba vyloudit né-
které geneticky podminéné kardiomyopatie. U pacientt
s aneurysmaty pravé komory je to predevsim arytmogen-
ni kardiomyopatie. Také nékteré geneticky podminéné
formy dilata¢ni kardiomyopatie, napf. pfi mutacich lami-
nu A/C, filaminu C nebo desminu, jsou spojeny s vyskytem
komorovych tachyarytmii a/nebo atrioventrikuldrnich
blokad. V kohortach pacientd vysetfovanych s podezie-
nim na srde¢ni sarkoidézu byly nalezeny jednotky pfipa-
du praveé s genetickymi kardiomyopatiemi.>'>2 Specifickou
jednotkou je potom desmoplakinova kardiomyopatie. Pa-
togenni varianty desmoplakinu podminuji arytmogenni
kardiomyopatii s dominantnim postizenim levé komory,
kterd muze mit epizody zanétlivého vzplanuti s pozitivi-

Tabulka 1 - Kritéria pro diagnostiku srdecni sarkoid6zy (podle guidelines Heart Rhythm Society, 2014)

1. Jista diagnéza srdecni sarkoid6zy

2. Pravdépodobna diagnéza srdecni sarkoidézy

Zachyt nekaseifikujiciho epiteloidniho granulomu v biopsii myokardu pfi absenci
alternativni priciny

A) Sarkoidéza srdce je potvrzena histologicky extrakardialné.

B) SpInéno alespon jedno z nasleduijicich kritérii:
- Kardiomyopatie nebo atrioventrikularni blokdda reagujici na imunosupresi

- Setrvald komorova tachykardie nebo pokrocild atrioventrikularni blokéda
(AVB II, Mobitz I, AVB IlI)
- Viceloziskova akumulace FDG pfi PET-CT, konzistentni se srdecni sarkoidézou
- Pozdni syceni gadoliniem na MR srdce, konzistentni se srdec¢ni sarkoidézou
- Akumulace ¥’galia v srdci, konzistentni se srdecni sarkoidézou
C) Podminkou je vylouceni jinych pficin srde¢niho onemocnéni

FDG - "*fluordeoxyglukdza; LKS - leva komora srde¢ni; MR — magneticka rezonance; PET-CT - pozitronova emisni tomografie — vypocetni

tomografie.
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tou PET-CT, takZe napodobuje myokarditidu nebo srde¢ni
sarkoid6zu.> Proto je tfeba u pacientl s izolovanou srdec¢-
ni sarkoidézou peclivé odebrat rodinnou anamnézu ales-
porni ve tfech generacich. Pfi pozitivni rodinné anamnéze
nebo pfitomnosti varovnych pfiznakd geneticky podmi-
néné kardiomyopatie je tfeba doplnit kardiogenetickou
konzultaci a testovani.

Déle je nutno v diferencialni diagnostice uvazovat
o pfitomnosti jinych typd myokarditidy, jako je napf.
myokarditida obrovskobuné¢na. Je nutné zvazovat také
pfitomnost srde¢niho tumoru, napf. lymfomu. Tyto
diagnézy zpUsobuji také patologickou akumulaci FDG
v myokardu. Zadny z téchto pfipadu se ale neobejde bez
biopsie z loZziska v myokardu. Také ischemicka choroba
srdecni muUze v ischemickych segmentech myokardu zpU-
sobovat loZziskovou akumulaci FDG pfi PET-CT vysetreni.
V3echny tyto diferencidlni diagnézy je tfeba vzit v Uva-
hu_54,55

Prognostické dusledky

Diagnéza sarkoidézy ma prognosticky dopad. Ve starsich
pracich se pohybovalo pétileté prezivani nemocnych se sr-
decni sarkoidézou v rozmezi 70-75 %.%%>7 Data z finského
registru ukazala, Ze pfi ¢asné diagnostice a |écbé onemoc-
néni lze dosdhnout pétiletého a desetiletého prezivani
bez potreby srdecni transplantace 90 % a 83 %.> Negativ-
nim prediktorem progndézy byla v této praci pfitomnost
srde¢niho selhani pfi manifestaci onemocnéni. Pétileté
a desetileté prezivani v takovém pripadé dosahovaly pou-
ze 75 % a 52 %. l1zolovana forma srdecni sarkoid6zy méla
ve finském registru v porovnani s ostatnimi nemocnymi
téz8i postizeni srdce s nizsi ejekéni frakci levé komory
a vétsim rozsahem pozdniho syceni gadoliniem. Nizka
ejekéni frakce levé komory a izolovana forma srdecni sar-
koiddzy byly silnymi prediktory cilového ukazatele (mor-
talita, nutnost srdecni transplantace a vyskyt malignich
arytmii).> 1zolovana forma srdecni sarkoiddézy byla nezé-
vislym prediktorem kardidlni mortality a morbidity také
v japonské studii.’® Tyto nalezy nebyly potvrzeny v malé
studii s pouhymi deviti pacienty s izolovanou formou.>
Nicméné prevlada evidence pro delsi ¢as k diagnéze izo-
lované srdecni sarkoiddzy neZli pfi postizeni v rdmci sys-
témové formy. Také prevazuje evidence pro tézsi srdecni
postiZzeni a horsi prognézu izolované formy. Nahla srdec-
ni smrt prfedstavuje devastujici komplikaci u nemocnych
se srdecni sarkoidézou. Data z finské databaze ukazuji, ze
nahla srdecni smrt a resuscitovana srdecni zastava pred-
stavuji 14 % inicidlnich manifestaci srde¢ni sarkoidézy.
Dvé tretiny fatalnich pfihod jsou zplsobeny dfive nedia-
gnostikovanou srdec¢ni sarkoid6zou.®°

Lécba

Nejsou k dispozici zddné randomizované kontrolované
studie tykajici se imunosupresivni 1écby srde¢ni sarkoido-
zy. Data pro lécbu existuji pfedevsim pro symptomatické
pacienty s timto onemocnénim. Zakladnim lékem jsou
kortikoidy s inicidlni denni davkou prednisonu mezi 0,5-1
mg/kg s postupnou redukci podle stavu pacienta. Davko-

vanim kortikoidd v této indikaci retrospektivné hodnotila
japonska prace.>® Nebyl prokazan vztah mezi prezivanim
a inicialni ddvkou prednisonu nizsi nebo vyssi nez 30 mg
denné. V jiné studii nebyl zjistén u 32 nemocnych rozdil
v redukci akumulace FDG pfi PET-CT a poctu akumuluji-
cich segmentd mezi skupinami [é¢enymi vysokou (=40 mg
denné) a nizkou (< 40 mg) davkou prednisonu.®’ Proto je
patrny v poslednich letech pfiklon k nizsi po¢atecni davce
kortikoidd (30-40 mg prednisonu denné). Jen pfi zdvazné
klinické manifestaci, jako je arytmicka boure nebo akutni
srdecni selhani, se |é¢ba zahajuje podanim pulsnich davek
methylprednisonu.>4%*

Kortikoterapie je u srde¢ni sarkoidézy obvykle kombi-
novana s dalsim imunosupresivem, které umozni ¢asnou
deeskalaci davky kortikoidu. Do kombinace se pridava
nejcastéji azathioprin v davce 1-2 mg/kg/den nebo meto-
trexat v davce 10-20 mg jednou tydné. Alternativou jsou
mykofenolat mofetil nebo leflunomid.>>566263 Pfj relapsu
onemocnéni nebo rezistenci na l1é¢bu se obvykle vyméni
druhé imunosupresivum. Aktualné probiha u pacientu se
srdecni sarkoidézou prospektivni randomizovand studie
(CHASM CS-RCT), kterad porovnava monoterapii korti-
koidy s jejich kombinaci s metotrexatem.% U rezistent-
nich pfipadd lze docilit stabilizace onemocnéni pomoci
inhibice tumor nekrotizujiciho faktoru alfa (infliximab,
adalimumab, golimumab), kterd byla v nékolika ptipa-
dech tolerovéna i pfi vyrazné snizené ejek¢ni frakci levé
komory.%

U nemocnych s pokrocilou atrioventrikularni bloka-
dou vede lécba kortikoidy k upravé atrioventrikuldrniho
prevodu témér v poloviné pripadu, ¢astd je vsak recidiva
blokady.®® Konsenzus expertl proto v téchto pripadech
doporucuje trvalou kardiostimulaci s preferenci implanta-
ce kardioverteru-defibrilatoru.#”’” Podle poslednich dopo-
ruceni Evropské kardiologické spole¢nosti (ESC) je kromé
obvyklych primarné a sekundarné preventivnich indikaci
implantace kardioverteru-defibrildtoru doporu¢ena v na-
sledujicich situacich. U pacientd se srdec¢ni sarkoidézou
a ejekeni frakci levé komory 36-50 % pfi indukovatelné
setrvalé monomorfni komorové tachykardii nebo ejekéni
frakci vy3si nez 35 % a rozsdhlém pozdnim syceni gadoli-
niem v obdobi po zklidnéni zanétu.®’ U pacientl s recidi-
vujicimi komorovymi arytmiemi se doporucuje primarné
imunosupresivni a antiarytmickd lécba, katetriza¢ni abla-
ce by méla byt zvazena v pripadé refrakternich arytmii
pfi medikamentdzni terapii.®® Medikamentdzni Iécba sr-
decniho selhani se Fidi poslednim doporucenim.® Vysled-
ky transplantace srdce jsou u této diagndzy srovnatelné
s ostatnimi indikacemi.”

Zaveéry

Na diagndézu srdecni sarkoidozy je potfeba pomyslet vzdy
u pacientu s neischemickou dysfunkci levé komory, zvIas-
té v pfitomnosti aneurysmat srde¢nich komor nekoronar-
ni etiologie. Podezieni zvysuje pritomnost pokrocilejsi
atrioventrikularni blokady nebo vyskyt malignich komo-
rovych arytmii. Diagnostika je zvlasté obtiZzna u izolované
srdecni sarkoidézy, kde je tfeba aplikovat kombinaci zob-
razovacich metod véetné CMR, PET-CT a nékdy i opakova-
nou EMB k dosazeni spravné diagndzy. Ta je dulezita jak
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z prognostickych, tak i z terapeutickych davodu. V ptipa-
dé diagnostickych rozpaku je vhodné doplnit také gene-
tické vysetreni a kaskadovy rodinny screening k vylouceni
malignich forem dédi¢né kardiomyopatie.

Prohlaseni autori o mozném stietu zajmu
K tématu ¢lanku nemaji autofri konflikt zajmu.
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Podporovano vyzkumnym zadmérem Ministerstva zdra-
votnictvi Ceské republiky pro rozvoj vyzkumné organiza-
ce 00023001 (IKEM, Praha, CR) — institucionalni podpora,
dale projektem ERN GUARD-Heart. Vsechna préva vyhra-
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