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Zanétliva borreliova dilatacni kardiomyopatie
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Souhrn: Popisujeme p¥ipad 44leté pacientky, vySetfované pro nékolikatydenni dudnost s projevy srde¢ni dekompenzace po opakovanych
prechdzenych respiracnich infektech. Echokardiograficky difuzni hypokinéza dilatované levé komory s ejekénf frakei 20 %. Koronarogra-
fické vySetfeni bez vyznamného nalezu na koronarnim fecisti. Magneticka rezonance myokardu podpofila suspekci na myokarditidu,
nésledovala endomykardialni biopsie s elektronmikroskopickym priikazem fragmentd borrelii. Po 1é¢bé kauzélni i symptomatické doslo
k vyraznému klinickému zlepSeni pacientky a Giplné normalizaci nélezu.
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Inflammatory borrelia - associated dilated cardiomyopathy

Summary: A case of a 44-year-old female patient is described, examined for several weeks with shortness of breath and the symptoms of
heart decompensation after repeated untreated respiratory infections. Echocardiographically determined diffuse hypokinesis of dilated
left ventricle with ejection fraction of 20%. Coronarographic examination without any significant finding at the coronary bed. MRI of
the myocardium supported the suspicion of myocarditis, followed by the endomyocardial biopsy with electron microscopic evidence of
borrelia fragments. After the causal and symptomatic treatment, the patient experienced significant clinical improvement and full nor-

malisation of the finding.
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Uvod

Lymeskd borreliéza je polysystémo-
vé onemocnéni, postihujici prede-
v&im kazi, nervovou soustavu, srdce
a klouby. Trva tydny az roky [1].

Prvni zminku o lymeské borreliéze
ucinil v roce 1883 dermatolog Buch-
wald, ktery publikoval popis acroder-
matitis chronica atroficans. Za nékolik
let poté byl popsan lymfocytom i ery-
thema migrans. Pozdéji se zacala obje-
vovat sdéleni, kde vedle téchto koznich
zmén bylo popisovéno i postizeni dal-
sich organa [2].

V 60. a 70. letech minulého stoletf
bylo erythema migrans popsano jako
celkové onemocnéni, ale patrani po
jeho plvodci bylo dlouho netispésné.
V 80. letech 20. stoleti zaujal Steera
et al epidemicky vyskyt zanétlivé ar-
tropatie u 39 déti a 12 dospélych
poblize mésta Lyme (Connecticut),
zajimavou okolnosti bylo vyrazné
rozditeni klidtat typu Ixodes Dammini.
V roce 1982 byl kone¢né objeven i pt-
vodce onemocnéni izolaci z klistéte -
spirocheta, nazvana dle svého objevi-
tele Borrelia burgdorferi. Prvni p¥ipad

postizeni srdce byl popsdn Steerem

v roce 1980 [2].

V patogenezi tkdnovych zmén u ly-
meské borreliézy se uplatiujf tyto za-
kladni mechanizmy [3]:

* mnoZeni spirochet in situ s nasled-
nym poskozenim vlivem zanétlivych
medidtord a komponent spirochet,

* imunopatologické reakce vyvolané
zk¥izenou antigennf reaktivitou mezi
spirochetami a tkariovymi antigeny,
za pFitomnosti spirochet,

* imunopatologické reakce odstarto-
vané pritomnosti spirochet, ale po-
kracujici bez jejich pfitomnosti,

* malo definované toxické reakce, spo-
jené s perzistenci agens v organizmu.

Spirochety maji zvySenou afinitu
k chrupavce, vazivu, periferni i cen-
tralni nervové tkdani, svalové tkani,
vcéetné tkdné myokardu. Experimen-
talné byla prokdzdna vyraznd adhe-
rence k endotelidlnim burkdm, coz
moize mit vztah k $ifen{ infekce.

Lymeska karditida se objevuje u asi
10 % pacientl s lymeskou borrelié-
zou. Lymeska karditida je oznacenf

pro postizeni srdce, ke kterému do-
chézi ve Il. stadiu nemoci, asi v od-
stupu 2 tydn( az 5 mésicd po vstupu
infekce [2].

Klinicky se karditida projevuje jako [4]:

1. Poruchy vedeni a tvorby vzruchu.
Zaznamendvame rlizny stupen atrioven-
trikuldrni (AV) blokédy, asi v 77 %, blo-
kady Tawarovych ramének asi v 13 %,
arytmie - supraventrikuldrni (fibrilace ¢i
flutter sinf) i komorové (béhy nesetrvalé
komorové tachykardie, ale i komplexnf
formy komorovych arytmif).

2. Perikarditida - s vypotkem ¢i bez
vypotku.

3. Myokarditida - se srde¢nim selha-
nim ¢i bez ngj.

4. Dilata¢ni kardiomyopatie (pozdni
projev manifestace). Klinicky se ma-
nifestuje rozvojem srde¢niho selhdnf,
echokardiografickym obrazem dila-
tace viech srde¢nich oddild s tézkou

systolickou dysfunkef [ 5].

Kazuistika

V této kazuistice prezentujeme p¥ipad
Zeny stfedniho véku (44 let) s borrelio-
vou myokarditidou, na jejimz podkladé
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doslo k rozvoji obrazu dilataéni kar-
diomyopatie s privodni tézkou obou-
strannou kardidlni dekompenzaci.

Poprvé pacientka vySetfena v nasi
ambulanci v bfeznu roku 2011 k objas-
nénf etiologie srde¢niho selhani.

Z anamnézy: exkutracka od cervence
roku 2010, v détstvi recidivujici respi-
racni infekty, tonzilitidy, od 25. roku
véku vitiligo, alergie na V-penicilin
(vysev exantému). V minulosti klisté
pacientka pfisdté méla, naposledy asi
pred 3 lety.

Objektivni nalez p¥i ptijmu: dis-
perzné vitiligo, nadvaha, aktudlné bez
projevi obéhové dekompenzace.

V listopadu roku 2010 pacientka
prodélala respiraéni infekt s kaslem,
rymou, bez teplot, bez vyznamnéjsi al-
terace stavu. Respira¢ni infekt se poté
opakoval v lednu a v dnoru roku 2011,
se stejnymi pfiznaky. Od konce tnora
roku 2011 zacala pacientka registro-
vat ndmahovou dusnost a sniZenf tole-
rance zatéze, coz povaZovala za bézny
projev po prodélaném recidivujicim re-
spira¢nim infektu. Zacaly se objevo-
vat i ataky no¢ni dusnosti s nutnostf
zaujmout ortopnoickou polohu a po-
sléze i otoky dolnich koncetin. Praktic-
kym lékafem odesldna koncem dnora
roku 2011 k hospitalizaci na spa-
dové interni oddéleni, kde bylo pro-
vedeno prvni echokardiografické vy-
Setfeni s ndlezem vyznamné systolické
dysfunkce pti difuzni hypokinéze myo-
kardu levé komory (LK) s ejekénf frakef
(EF) kolem 20 %. Béhem hospitalizace
nasazena diuretickd terapie, zahdjena
terapie ACE inhibitory s postupnou ti-
traci davky. P¥i dimisi provedeno kon-
trolni echokardiografické vysetreni
s prakticky stejnym ndlezem, jen po
kardidlni kompenzaci doslo k norma-
lizaci odhadu systolického tlaku v plic-
nici (PASP).

Ndsledné provedena diagnosticka
selektivni koronarografie - s ndlezem
jen drobnych okrajovych zmén v bi-
furkaci r. interventricularis anterior -
ramus diagonalis (RIA-RD). Po dimisi
ambulantné doplnéna nuklearni mag-
netickd rezonance myokardu s po-
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Obr. 1. ECHO vysetfeni z ¢ervna roku 2011, pred zahdjenim |é¢by, systolicky
rozmér LK 47 mm, diastolicky rozmér LK 57 mm.

Obr. 3. Unor roku 2012 - ECHO vyZetfeni 6 mésicti po 16¢bé, leva komora v systole.
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danim gadolinia, ktera prokazala na
odlozenych scanech oblasti nehomo-
geniho sycenf (tzv. hyperenhancement)
ve stiedni asti levé komory s maxi-
mem v oblasti mezikorového septa.
Zachyceno bylo i nékolik oblasti vys-
Siho signélu ve sténé myokardu levé ko-
mory, svéd¢icich pro ptitomny edém.
Tyto nalezy podpotily diagnézu myo-
karditidy.

V ramci zékladniho screeningu pro-
vedeno laboratorni vy3etfeni s ndle-
zem lehké elevace GMT, bilirubinu,
hypercholesterolemie (6,7 mmol/l),
hypertriglyceridemie (3,55 mmol/l),
elevace NT-pro BNP (222 pmol/I -
norma do 13,6 pmol/l), CRP v normé,
lehkd nadhraniéni leukocytéza (11,1).
Doplnéna i sérologie borrelif Western
blotem - vysoce specifickym testem,
ktery obsahuje in vivo exprimované an-
tigeny. Vysetfenf vyloucilo pfitomnost
specifickych IgM i IgG protilatek.

Z vysledkd uvedenych vy3etieni (ze-
jména vysledek nukledrni magnetické re-
zonance) s pfihlédnutim k recidivujicim
respira¢nim infektim v predchorobf vy-
plynula naléhavd suspekce na myokardi-
tidu, na klinickém pracovisti byla prove-
dena endomyokardidlni biopsie (cerven
roku 2011). Celkem odebrano k dalsimu
zpracovani 9 vzork(, vykon i nésledny
prabéh bez komplikaci.

Imunohistochemicky zjisténa stfedné
vyznamnd az silnd pozitivita HLA-DR.
PFi imunogenetickych vyzkumech bylo
prokdzano, Ze osoby s pozitivitou
HLA-DR predisponuji k chronickému
pribéhu onemocnéni borreliézou [3].
Rozhodujicim nédlezem byl elektromik-
roskopicky prikaz fragment( borrelii.

Na podkladé vyse uvedenych vyset-
feni u pacientky zahdjena intravendznf
terapie cefalosporiny Ill. generace -
pacientce ambulantné aplikovdn cef-
triaxon 4 mg Tkrat denné, celkem po
dobu 21 dn. Lé¢bu pacientka absol-
vovala bez potiZi, s velmi dobrou to-
leranci. Prvni kontrolni echokardio-
grafické vysetfeni provedeno v nasf
ambulanci bezprostfedné po ukon-
¢enf terapie, doslo k velmi lehkému po-
klesu diastolického rozméru levé ko-

mory z tvodnich 65 mm na 60 mm
(norma do 59 mm), vzestupu ejekéni
frakce - z plivodnich 20 % na 45-50 %
(norma 55-75 %). Pacientce upravena
kardiologicka terapie - lehce reduko-
vana davka diuretik, ACE inhibitor ti-
trovan do maximalni tolerované davky
(perindopril 5 mg/den), postupné zvy-
Sena i davka beta-blokdtoru (carvedi-
lol 2krat 25 mg/den).

Pacientka dale byla sledovdna na
klinice, zde probihaji kontroly 2krat
ro¢né. V nasi ambulanci jsme pro-
vadéli inicialné casté echokardiogra-
fické kontroly kazdé 3 mésice. V zaki
roku 2012 doslo k tGplné normalizaci
echokardiografického nalezu, véetné
normalizace velikosti a kinetiky levé
komory, normalizaci ejekéni frakce
a srde¢niho indexu.

Opakované provadéno EKG holte-
rovské monitorovan{ - jesté pred lé¢-
bou a ¢asné po terapii zachyceny cetné
monotopni komorové extrasystoly,
misty v kupletech, bez zachytu vyznam-
néjsi arytmie, p¥i poslednim monitoro-
vanf jen sporadické monotopni komo-
rové extrasystoly.

Pacientka nyni postupné zvysuje fy-
zickou zatéz, naddle se snazi reduko-
vat hmotnost, dusnost nyni aktudlni
NYHA I-11.

NT pro-BNP, které bylo incialné vy-
soké 222 pmol/l (norma ve spddové
laboratoti do 13,6 pmol/l), postupné
klesalo a dostalo se zcela do normy.
Ostatn{ laboratof bez patologie. Kon-
trolné jsme doplnili kontrolni Western
blot, ktery byl vstupné negativni - nyni
po preléceni a zlepSeni stavu se obje-
vila pozitivita p41 IgG, celkové hodno-
ceni IgG i IgM je vak negativni.

Diskuze

Borrelie ¢asto pronikaji do tkani bez
klinickych ¢i laboratornich znamek, te-
prve del3i prebyvani a mnoZeni spiro-
chet in situ ma za nasledek klinickou
manifestaci borrelidzy.

Touto kazuistikou jsme chtéli pouka-
zat na to, Ze k vylouceni lymeské kardi-
tidy nestadi pouze negativita Western
blotu. Nase pacientka byla timto vy-
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Obr. 4. Bfezen roku 2011 - NMR
myokardu - Sipka ukazuje edém
v oblasti mezikomorové prepazky.
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Obr. 5. Bfezen roku 2011 - NMR
myokardu - Sipka ukazuje postkon-
trastni syceni (late enhancment)

v oblasti mezikomorové prepazky.

soce specifickym testem vy3Setfena - se
zcela negativnim vysledkem.
U pacientky byla doba od prvnich

s

potizi do stanoveni koneéné diagnézy
7 mésicli. Anamnézu jasné prisatého
klistéte méla pacientka pted 3 lety do
objeven( prvnich potizi a tehdy nesle-
dovala kozni projevy, typické pro prvni
fazi onemocnéni. Nelze ani vyloudit,
ze k infekci doslo pozdéji - pacient-
kou neregistrovanym ptisatim klistéte
(v podezfeni z mozného ptenosu jsou
i komdr nebo muchnicky).

Zajimavosti byla sérologickd negati-
vita i negativni vysledek Western blotu.
Nékteré védecké prdce nam viak uka-
zuji, Ze se nejedna o zaleZitost zcela ra-
ritni, v literatute je popisovano proka-
zatelné tkanové postizeni borreliemi
i pfi negativnich laboratornich vysete-
nich nejéastéji uzivanych v diagnostice.
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Vysledky test(i jsou u nékterych ne-
mocnych znacné variabilni, proto je
nutno hodnotit vysledky s klinickym
obrazem. Variabilita je dana jednak
pouZitim rozdilnych antigennich kom-
ponent v komerénich diagnostickych
setech, nutno ale neopomenout ani
individudlni variabilitu imunitni ode-
zvy organizmu v rdzném stadiu in-
fekce.

Borrelie jsou naddny schopnosti pte-
mény za neptiznivych podminek z ak-
tivni spirochetické formy do formy
kulovité - cystické, vyckavaci. Tato cys-
tickd forma je odolnéjsi a dokaze vy-
drzet rézné dlouhou dobu, lé¢ba an-
tibiotiky (zejména lécba mélo Utocnd,
kratkd, nedostatecnd) dovede obelstit
imunitni systém a za p¥iznivych podmi-
nek se opét premériuje v aktivni a pa-
togennf spirochetu [6]. Pravé ve formé
cystické je béznymi laboratornimi me-
todami nezjistitelnd. Pfeména aktivn{
formy na formu cystickou je pIné rever-
zibilni.

V této souvislosti se nabizeji nové
moznosti é¢by, zamé¥ené zejména na
likvidaci populace cystickych forem
borrelif, resp. plisobicich na preménu
forem aktivnich spirochet na formy
cystické.

Za zminku stoji vyzkumy s chemote-
rapeutikem tigecyklinem, ktery in vitro

ni¢i spirochetalni i cystické formy a za-
brariuje i pfeméné na cystické formy.
Dal3im nadénym lékem se jevi mak-
rolid telithromycin, ktery je in vitro vy-
borné Gcinny na spirochetdlni formy.
Mohl by se uplatnitv kombinaéni [écbé
se zndmym hydroxychloroquiem (Pla-
quenil), ktery je in vitro Gcinny pravé
na cystické formy.

Ve vétsiné ptipadd zanétlivé borreli-
ové kardiomyopatie dochazi postupné
k regresi dilatovanych srde¢nich oddild
a k upravé systolické dysfunkce, do-
konce i v pfipadé absence antibiotické
[écby [7]. Dostate¢né dlouhd [é¢ba an-
tibiotiky je vsak indikovand vzdy, vy-
znamné zkracuje dobu trvani klinic-
kych projev(i a branf rozvoji pozdnich
projevi onemocnéni [8].

Zaveér
V diagnostice borreliové myokarditidy
je rozhodujici klinicky obraz, ktery je
podpoten, oviem ne vzdy - jak ukazuje
kazuistika - Western blotem s vyso-
kou specifi¢nosti pro konfirmaci véech
pozitivnich a hrani¢nich protilatek ve
tfidé 1gG a IgM. Jednoznacné potvr-
zuje diagndzu primy prikaz spirochet
ve tkani myokardu.

Stéle plati, Ze jedinou prevenci je
chranit se expozici klf$tat. V soucasné
dobé neni na trhu Zddnd vakcina pro

humanni uziti. Vzhledem k variabilité
povrchovych antigen( borrelii a nut-
nosti zacilit na v8echny kmeny borre-
lif je vyvoj G¢inné a zaroven bezpecné
vakciny béhem na dlouhou trat. Vak-
cina LYMERIX uvedend na trh USA
v roce 1998 byla v roce 2002 stazena.
U pacient s HLA-DR4 (ma jej asi 30 %
Ameri¢antl) dochazelo k castéjsimu
vzplanuti revmatoidni artritidy [9].
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