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1. MYOKARDITIDY

Myokarditida je zanétlivé onemocnéni srdce definované
histologickym ¢i imunohistochemickym nalezem, pripad-
né specifickym obrazem na magnetické rezonanci. Inci-
dence u déti se pohybuje okolo 1,95 / 100 000 déti do 15 let
za rok s prevahou chlapct (77 %).0 Stanoveni diagnozy vzdy
vyzaduje komplexni vyhodnoceni anamnézy, klinickych pri-
znak, laboratornich parametr, elektrokardiografickych
(EKG) a echokardiografickych nalezu. VySetrovaci modality
je ¢asto nutné v kontextu klinického vyvoje opakovat a sle-
dovat jejich dynamiku. Vyraznym posunem v diagnostice
myokarditidy bylo zlepseni technickych parametrt a inter-
pretace nalezu srde¢ni magnetické rezonance (cardiac mag-
netic resonance, CMR), ktera umoznuje potvrdit myokardi-
tidu i bez endomyokardialni biopsie (EMB).®
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Etiologie

Etiologii myokarditidy u déti Ize rozdélit na infekéni a ne-
infekéni (tab. 1).® Mezi infekénimi pfi¢inami v Evropé do-
minuji viry. V minulosti prevazovaly adenoviry a entero-
viry (Coxsackieviry), v soudasnosti spiSe parvovirus B19
a lidsky herpes virus 6, recentné také novy koronavirus
(SARS-CoV-2). Myokarditida neinfekéni etiologie je vét-
$inou soudasti vaskulitid, predevs§im Kawasakiho nemoci
nebo jinych autoimunitnich onemocnéni.® Revmaticka ho-
recka je i v souc¢asné dobé pri¢inou nejcastéjsiho ziskaného
onemocnéni srdce s myokarditidou v rozvojovych zemich.®
Multisystémovy zanét u déti po prodélaném covidu-19, tzv.
PIMS — TS (pediatric inflammatory multisystem syndrome
temporally associated with SARS-CoV-2), muze byt asocio-
van s myokarditidou, dle CMR nalezu pfiblizné v 18 % pri-
padi.®



Patogeneze

Predpoklada se, ze vznik myokarditidy je zpravidla vysled-
kem kombinace ptisobeni vnéjsiho faktoru u geneticky
predisponovaného jedince a autoimunitni odpovédi.©®
U virové myokarditidy vstupuje virus diky virus-specifickym
receptorum do kardiomyocytq, které poskozuje. Napadené
kardiomyocyty aktivuji systém vrozené a ziskané imuni-
ty, prevazné CD4T lymfocyty. CD4T lymfocyty produkuji
prozanétlivé mediatory, které stimuluji srde¢ni fibroblasty
k produkci GM-CSF (granulocyte macrophage colony-sti-
mulating factor). GM-CSF aktivuje kostni dfen, ze které se

Tab. 1: Pfi¢iny myokarditid u déti®®
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uvolnuji dalsi zanétlivé bunky, predevsim aktivované mono-
cyty. Ty pak infiltruji srdce, poskozuji ho a vyznamné se po-
dili na progresi do dilataé¢ni kardiomyopatie.”

Klinicky obraz

Myokarditida muze probihat jako fulminantni, akutni nebo
chronicka forma. Diagnostiku komplikuje variabilni klinic-
ky obraz s nespecifickymi pfiznaky, které mohou imitovat
respira¢ni nebo gastrointestindlni onemocnéni. Prtbéh
onemocnéni mize byt rozmanity, od nenapadné tachykar-
die pfi virové infekci az po znadmky srde¢niho selhavani,

Infekéni

Viry Bakterie

Parvovirus B19 Salmonella, Campylobacter

Spirochety

Borrelia burgdorferi

Houby Rickettsie

Actinomyces Coxiella burnetii

Herpetické viry (HHV6, CMV, EBV) | Brucella Borrelia recurrentis Aspergillus Rickettsia prowazekii
SARS-CoV-2 Chlamydia Leptospira Blastomyces Rickettsia rickettsii
Adenovirus Clostridium Treponema pallidum | Candida Protozoa

Enterovirus (Coxsackie A, B) Francisella tularensis Coccidioides Balantidium

Influenza A, B Legionella Cryptococcus Entamoeba histolytica
Hepatitis B, C Mycoplasma Histoplasma Leishmania

RSV Mycobacterium tuberculosis Nocardia Plasmodium falciparum
HIV Neisseria meningitidis Sporothrix schenckii Sarcocystis

PFiusnice

Staphylococcus

Strongyloides stercoralis

Toxoplasma gondii

Streptococcus A, pneumoniae

Trypanosoma brucei

Vibrio cholerae

Trypanosoma cruzi

Neinfekéni
Autoimunita/imunopatologie Hypersenzitivita

Soudast vaskulitid Kawasakiho syndrom Léky Antibiotika Betalaktamy
PIMS-TS Tetracykliny
ANCA asociované vaskulitidy Makrolidy
(EGPA, GPA)

Soudast autoimunitnich SLE Psychofarmaka Benzodiazepiny

onemocnénf Systémova JIA TCA
Juvenilni dermatomyositida Karbamazepin
IBD Fenytoin
Systémova sklerodermie Ostatni Biologicka lécba
Myasthenia gravis Kolchicin
Revmaticka horecka Drogy Alkohol

Sarkoidéza Kokain

Obrovskobunééna myokarditida Kanabis

Myokarditida po mRNA vakcinaci proti covidu-19 Toxiny

Rejekce $tépu

HHV 6 — lidsky herpes virus 6, CMV — cytomegalovirus, EBV — Epsteindv-Barrové virus, SARS-CoV-2 — severe acute respiratory syndrome Coronavirus 2, RSV — respiratory syncitial
virus, HIV — human immundeficiency virus, PIMS-TS — paediatric inflammatory multisystemic syndrome temporally associated with SARS CoV2, ANCA — anti-neutrophil cytoplasmic
antibody, EGPA — eosinophilic granulomatosis with polyangiitis (Churglv—Straussav syndrom), GPA — granulomatosis with polyangiitis, SLE — systémovy lupus erythematodes, JIA —
juvenilni idiopatickd artritida, IBD — inflammatory bowel disease, TCA — tricyklicka antidepresiva
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Tab. 2: Anamnestické Gdaje, pfiznaky a jejich éetnost pfi manifestaci myokarditidy u déti(®#)

Anamnéza (%) Piznaky (%)

Prodromalni virové pfiznaky (41-69) Horedka (31-58)

Fyzikalni nalez (%)
Tachypnoe (52-60)

Dysrytmie (11-45) Ryma (38-44)

Tachykardie (32-57)

Synkopa (4-10) Kasel (17-44)

Hepatomegalie (21-50)

Nahlé amrti Unava (25-70)

Selest (26)

Du$nost (35-69) Cval (20)
Zvraceni a bolest bficha (28-48) Nitkovité pulzy (16—-21)
Prajem (8) Edém (7)

Palpitace (16)

Cyanéza (2)

kardiogenni $ok, nebo dokonce nahlé amrti (tab. 2).?% Kli-
nické projevy rovnéz zavisi na véku ditéte. U novorozenct
a kojencu jsou to nespecifické priznaky infekce (subfebrilni
a febrilni teploty, apatie, potiZze s krmenim, zvy$ené poce-
ni). U vétsich déti miZze na myokarditidu upozornit bolest
na hrudniku, jinak nevysvétlitelna tachykardie nebo nové
vznikla arytmie.

Diagnostika

U myokarditid zpravidla dochézi k elevaci kardialnich enzy-
mu. V souc¢asné dobé bézné pouzivany a citlivy je tzv. vysoce
senzitivni (high sensitive, hs) troponin. Jeho zvy$eni neni
specifické, stoupa u jakéhokoliv poskozeni myokardu, nejen
zanétem, ale i pfi kontuzi nebo ischemii srdce. Jeho hladina
nekoreluje s prognézou myokarditidy.® Dalsim ¢asto vyuZi-
vanym parametrem je N-terminéalni fragment mozkového
natriuretického peptidu (NT-proBNP), ktery koreluje se
zavaznosti srde¢niho selhani a odrazi objemovou zatéz sr-
deénich oddilu. Pti systémovych zanétech typu Kawasakiho
nemoci nebo PIMS-TS ale stoupa i pri zachované myokar-
dialni funkci. Pfi podezteni na myokarditidu dale vySetruje-
me parametry zanétu, rendlni a jaterni funkce. Dle dostup-
nosti vySetfeni je pfi podezireni na virovou myokarditidu
snahou odhalit infekéni agens metodou polymerazové re-
tézové reakce (PCR) z nazofaryngealnich stéru, z krve nebo
ze stolice. VySetreni imunologickych parametr je indiko-
vano cilené pri klinickém podezreni na konkrétni autoimu-
nitni systémové onemocnéni.®)

Pri myokarditidé mohou byt prfitomny nejraznéjsi zmény
na EKG. Typicky se popisuje nizka voltaz, patologické Q viny,
zmény ST-T tseku (obr. 1A), nové vzniklé tachyarytmie, komo-
rové a sinové ektopie, nitrokomorové nebo atrioventrikularni
(AV) blokady, pripadné sinusova tachykardie. EKG se v pribé-
hu onemocnéni méni a je tieba ho provadét opakované.

Echokardiograficky miizeme zobrazit ztlusténi stény
myokardu edémem. MuZe byt patrna systolicka nebo diasto-
licka dysfunkce komor, pripadné regionalni porucha kine-
tiky myokardu. Dal$im moZnym nalezem u myokarditidy je
perikardialni vypotek, nové vznikla mitralni nedomykavost
¢i intrakardialni trombus.

CMR je schopna detekovat poskozeni tkané ve smys-
lu edému, hyperemie a fibréz. Ke kvalitnimu posouzeni
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Odmitani piti u kojenct

pritomnosti myokarditidy a eventualnimu odli$eni od ne-
zanétlivé kardiomyopatie je pottfeba pouzit kombinaci ruz-
nych sekvenci (obr. 2). Casnym sycenim gadoliniem (early
gadolinium enhancement, EGE) v T1 vazZenych sekvencich

Obr. 1: EKG patologické zmény. A — elevace ST u akutni myokardi-
tidy. B — deprese ST a negat u DKMP. C — vysoké voltaze a negat T
u HKMP. (zdroj: doc. MUDr. Eva Klaskova, Ph.D., LF UP Olomouc)



Ize detekovat intracelularni edém, hyperemii a kapilarni
tnik, zatimco pozdni syceni gadoliniem (late gadolinium
enhancement, LGE) identifikuje zmény ireverzibilni. Veli-
kost srdce déti a rychla srdeéni frekvence jsou faktory, které
ovliviuji kvalitu snimka. Navic EGE a LGE vyzaduji podani
kontrastni latky a u mensich déti mtaize byt k provedeni CMR
nezbytna celkova anestezie.®? Na rozdil od dospélych pa-
cientt byva u déti akutni koronarni syndrom raritni, proto
koronarografii ¢i CT koronarografii indikujeme u bolesti
na hrudi u déti zfidka. Toto vySetfeni je mozné indikovat
u pacientu s infarkt-like myokarditidou a pfi bezprostiedni
nedostupnosti MR srdce.

Endomyokardialni biopsie je invazivni metoda, ktera je
spojena s rizikem poranéni srdce, proto je indikovana pou-
ze tehdy, kdyz jeji vysledek muze ovlivnit terapii a prognézu
ditéte, a vZdy je nutné balancovat o¢ekavany prinos proti
potencialnim rizikium u kazdého pacienta. Soucasti vysette-
ni bioptického vzorku musi byt nejen histologie (Dallaska
nebo Marburska kritéria), ale i imunohistochemické vyset-
reni a detekce virového genomu metodou PCR. Jednoznac-
nou indikaci k EMB je podezieni na eozinofilni ¢i obrovsko-
bunéénou myokarditidu na zakladé klinického prtbéhu ¢i
laboratornich nalez.®

Terapie

Lécba myokarditidy je zamérena na zvladnuti komplikaci,
predevsim srdeéniho selhani a arytmii. Ptijeti k hospitaliza-
ci je vzdy indikovano, pacient s myokarditidou by mél lezet
na lizku s moznosti trvalé monitorace vitalnich funkei.

V ramci terapie srde¢niho selhani sledujeme bilanci teku-
tin, pri myokardidlni dysfunkei se zpravidla snazime o jejich
restrikei. U pacientit v klinicky dobrém stavu a s echokar-
diograficky mirné snizenou ejekéni frakei je indikovana 1é¢-
ba inhibitory angiotensin konvertujiciho enzymu (ACEI),
pripadné betablokatory nebo digoxinem. Pii zavaznéjsim
srdeénim selhani s vyraznéjsi klinickou symptomatologii
volime prevazné intravenézné podané léky a kompletni in-
vazivni zajisténi pacienta. Pfi znamkach méstnani (otoky,
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Obr. 2: Akutni myo-
karditida, srdeéni
magneticka rezonance,
prikaz ¢asného syceni
subepikardialné az
intramyokardialné
(3ipka). A — T1 PSIR
(phase-sensitive inversi-
on recovery sekvence).
B — T2 vazeny sken

s potlacenim signalu
tuku.

hepatomegalie, sniZzena kolapsibilita dolni duté zily, pritom-
nost vypotkil) podavame diuretika, nejc¢astéji furosemid se
suplementaci drasliku. Pti nizkém srde¢nim vydeji (chladna
periferie, prodlouzeny kapilarni navrat, hypotenze, oligu-
rie) je ¢asto nutnd inotropni podpora katecholaminy a teku-
tinova resuscitace. Inhibitor fosfodiesterazy milrinon ma
inotropni a periferné vazodilata¢ni efekt vedouci ke zvyseni
tepového objemu a srde¢niho vydeje a soucasné ke snizeni
plnicich tlak v plicnim i systémovém recisti. Kvili jeho pre-
vazujicimu vazodilataénimu efektu ho vSak nemusi akutné
selhavajici pacient tlakové tolerovat. Pied jeho podanim je
také nutno doplnit pacientovi cirkulujici objem. Kalciovy
senzitizér levosimendan pouzivame u nejtézsich pripada.
Pacienti s myokarditidou a fulminantnim priubéhem mohou
vyzadovat mechanickou podporu. Po odeznéni akutni faze
onemocnéni a pri trvani myokardialni dysfunkce je indiko-
vana peroralnilé¢ba srdeéniho selhani, predevsim ACEI, be-
tablokatory, v pripadé méstnani diuretika.>® Obecné plati,
Ze je nevhodné u pacientu s akutni myokarditidou podavat
ibuprofen, ktery miiZe potencovat myokardialni nekrézu.(®

Tachyarytmie pusobici nestabilitu obéhu (supraventri-
kularni ¢i komorova tachykardie nebo fibrilace) musi byt
vyiesena urgentné elektrickou kardioverzi nebo defib-
rilaci. Pti recidivujici komorové tachykardii nebo zavazné
komorové ektopii je indikovana antiarytmicka 1é¢ba amio-
daronem nitrozilné. K dalsim moznym léktum u arytmii pri
myokarditidé patii napfiklad betablokatory nebo lidokain.
Zah4jeni antiarytmické 1é¢by by mélo byt vzdy s maximalni
opatrnosti a po konzultaci s kardiologem. Vétsina antiaryt-
mik ptasobi na myokard negativné inotropné a mohou zpt-
sobit nestabilitu obéhu az jeho zhrouceni. V pripadé vyskytu
zavazné bradyarytmie, vétsinou na podkladé nové vzniklé
pokrocilé atrioventrikularni blokady v zanétlivém terénu,
je indikovana stimulace transven6zné docasné zavedenou
elektrodou.

Antivirova 1ééba je doporucena pri znadmkach probiha-
jici virové infekce a pozitivité PCR. Antivirotika jsou k dis-
pozici pouze pro nékolik typa konkrétnich virti. Podani

13



Ces-slov Pediat 2023; 78(2): 110-121

Nekomplikovana myokarditida

SRDECNI SELHANI/SYNKOPA

Komplikovana myokarditida

HEMODYNAMICKA NESTABILITA

ejekéni frakce < 50 %, normalni
velikost nebo mirna dilatace LK
AV blok Il.-Ill., komorové dysrytmie

1 troponin

tézka srdeéni dysfunkce, LK
dilatovand, kardiogenni Sok
Zivot ohroZujici dysrytmie

Trvald monitorace, opakované laboratof, EKG a echokardiografie

Antivirotika pfi prokazané akutni infekci

terciarni centrum

EMB
CMR az po stabilizaci

vylouéeni autoimunitniho

AKUTNI BOLEST NA HRUDI

Laboratof 1 troponin 1 troponin
Echo normalni velikost a funkce LK,

hemodynamicky stabilni
EKG bez dysrytmie, nebo ST-T patologie
Umisténi monitorované lizko JIRP
pacienta

CMR CMR
Dalsi vylouéeni autoimunitniho zvazit EMB
diagnostika onemocnéni

onemocnéni

Lécba event. symptomaticka lé¢ba

IVIG

lé¢ba dysrytmii a srde¢niho selhani

inotropika/mech. srde¢ni podpora
IVIG
event. imunosupresivni [é¢ba

AV — atrioventrikularni, CMR — srdeéni magneticka rezonance, echo — echokardiografie, EKG — elektrokardiografie, EMB — endomyokardialni biopsie, IVIG — intravenézni imunoglo-

buliny, JIRP — jednotka intenzivni a resuscitaéni péée, LK — levd komora

| Obr. 3: Shrnuti diagnostického a lééebného postupu dle stratifikace pacientd (zdroj: vlastni)

Tab. 3: Navrh vysetfeni pfi podezieni na akutni myokarditidu

Vysetieni Indikace KomentaF
Zakladni laborator vidy mozné nespecif. T CRP, LDH, AST, doplnit: ALT, urea, krea, iontogram,
KO+diff
High sensitive troponin vidy vysoka senzitivita, nizsi specificita, koreluje s kardialni dysfunkci
a arytmiemi
NT-proBNP vidy T pfi srdednim selhani, ale i systémovych zanétech bez srdecniho
selhani (PIMS, Kawasakiho syndrom)
Virologie (PCR), sérologie doporuéeno nemusi odpovidat skuteéné etiologii (PCR pfi endomyokardialni biopsii)
EKG vidy velmi variabilni nespecifické nalezy, senzitivita odhadovéana
na 50 %, specificita neznama
Echokardiografie vidy nespecifické posouzeni funkce, edému myokardu
identifikace vypotka, trombd, regurgitaci chlopni
CMR doporuéena dif. dg. zanét vs. ischemie, myokarditida vs. kardiomyopatie
popis reverzibilnich a ireverzibilnich lézi
dulezité nastaveni pFistroje a zkusenost vysetfujiciho
senzitivita odhadovana na 86—91 %, specificita na 74—89 %
CAVE: u malych déti nutna celkova anestezie
CT angiografie malo ¢asto u pacienty s infarkt-like myokarditidou pfi nedostupnosti CMR
vylouéeni akutniho koronarniho syndromu
Koronarni angiografie raritné komplikované a nejasné stavy
vylouéeni koronarni léze
Endomyokardialni biopsie malo ¢asto, pokud ma terapeutické | vidy véetné histologie, imunohistochemie a PCR infekénich agens
konsekvence vzdy pfi podezieni na eozinofilni & obrovskobunéénou myokarditidu

114



intravenéznich imunoglobulint (IVIG) je ¢asto indikovano
u déti s akutni myokarditidou pro priznivy efekt na zlepseni
srde¢ni funkce.®® Doporudceni pro jejich pouZiti ale nejsou
jednotna. Kortikosteroidy jako imunosupresivni terapie
jsou jednoznaéné indikovany u déti s obrovskobunéénou
nebo eosinofilni myokarditidou a v ramci lé¢by systémovych
autoimunitnich onemocnéni.® Dalsi mozné pouziti imuno-
suprese je u lymfocytarni myokarditidy, vysledky jsou ale
nejednoznacné a zahajeni této 1é¢by by mélo byt podminéno
prukazem zanétu v EMB a zaroven negativnim virovém PCR.
Kortikoidy mohou byt pouzity v kombinaci s jinymi imuno-
supresivy (cyklosporin A, azathioprin).

Navrh vysetreni a diagnosticky a terapeuticky algoritmus
s ohledem na zavaznost klinického stavu shrnuji tabulka 3
a obrazek 3.

Sledovani a prognéza

Preziti u déti s myokarditidou se pohybuje mezi 70-100 %,
dvé tretiny déti se zcela uzdravi, nejvys$si mortalitu maji no-
vorozenci."? Fulminantni nebo akutni forma ohrozuje pa-
cienta na zivoté v ivodu onemocnéni, pti dobrém pribéhu
a preziti akutni faze zanét rychle ustupuje a dlouhodoba
progndza je dobra. Naopak chronicky zanét v mirnéjsi for-
mé muZe byt dlouhodobé asymptomaticky, je ale moznou
pri¢inou remodelace myokardu a rizikem progrese do chro-
nického srdeéniho selhani.

Déti po prodélané myokarditidé zpravidla sledujeme
do normalizace srde¢ni funkce a vymizeni arytmii, mini-
malné v$ak jeden rok po akutnim onemocnéni. Neomezeny
sport je povolen nejdrive za tfi az Sest mésicu za predpo-
kladu normalniho echokardiografického nalezu, nizkych
kardiomarkert a absence zavaznych arytmii v klidu i v za-
tézi.

2. KARDIOMYOPATIE

Kardiomyopatie (KMP) jsou u déti vzacné, prinaseji ale vy-
znamné riziko morbidity a mortality.®? KMP jsou heterogen-
ni skupina onemocnéni asociovana s poruchou struktury
a funkce srde¢niho svalu pfi absenci koronarniho one-
mocnéni, systémové hypertenze nebo vrozené srdeéni
vady. Morfologicka a funkéni klasifikace déli KMP na dila-
ta¢ni, hypertrofické, restriktivni, arytmogenni, nekompakt-
ni a neklasifikované. U déti se nezridka vyskytuje i takzvany
smiseny fenotyp s rysy dvou rtiznych KMP (napt. kombinace
hypertrofické a nekompaktni). Incidence KMP se pohybu-
je okolo 1,3 pripadu na 100 000 déti a rok, vyssi zachyt je
v kojeneckém obdobi. Nejc¢astéjsi je forma dilataéni (50 %)
a hypertrofickd (35-50 %), zatimco ostatni subtypy jsou
mnohem vzacnéjsi, napf. restriktivni tvori méné nez 5 % pri-
padi.®?

Stanoveni diagnézy kardiomyopatie a posouzeni jeji
zavaznosti je zalozeno na zhodnoceni klinickych projev,
echokardiografie s posouzenim srdeéni struktury, systolic-
ké a diastolické funkce a EKG, pripadné pozdnich komoro-
vych potenciali. V posledni dobé se také stéle vice vyuziva
CMR. Srdecni katetrizace je u déti indikovana predevsim
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k posouzeni plicni hypertenze pred ev. transplantaci, vyji-
mecné k vylouc¢eni koronarni anomalie jako pri¢iny dilatace
a dysfunkce myokardu.

V souvislosti s vétsi dostupnosti a kvalitou genetického
testovani je v dnesni dobé v mnoha pripadech odhalena ge-
neticka pri¢cina KMP. Testovani vétSinou probihd metodou
NGS (next generation sequencing) s pouzitim panelu gent
asociovanych s KMP. KMP jsou typické neuplnou expresi-
vitou a penetraci, kdy ne v$ichni nositelé stejné patogen-
ni varianty onemocni anebo se u nich onemocnéni projevi
s odlisnou zavaznosti.®® Kazdy z uvedenych typtt KMP muze
byt zptisoben patogennimi variantami v mnoha genech ko-
dujicich soucasti srde¢niho svalu. Zaroven porucha jednoho
genu muze vézt k obrazu riznych forem KMP. Kromé gene-
tickych pfi¢in se muZe etiologicky uplatnit i negeneticka
etiologie. Zaroven ale geneticka predispozice muize fenotyp
iu prevazné negenetickych pri¢in modifikovat.

Specifikum kardiomyopatii u déti oproti dospélym spoci-
va predevsim v tom, Ze jsou relativné ¢asto soucasti systé-
movych onemocnéni, napt. vrozenych poruch metabolismu,
neuromuskularnich onemocnéni nebo malformacnich syn-
dromi. Mohou se tedy projevit i extrakardidlnimi priznaky
a v nékterych pripadech existuje specificka 1é¢ba zakladni-
ho onemocnéni. Z tohoto hlediska je véasné odhaleni prici-
ny u déti enormné dulezité.

DILATACNI KARDIOMYOPATIE

Dilata¢ni kardiomyopatie (DKMP) je definovana pfitomnos-
ti dilatované levé komory (obr. 4) nebo obou komor se snize-
nou systolickou funkei pri absenci hemodynamické pric¢iny
(srdeéni vady, ischemie, sepse).¥ Pro DKMP existuje $iroka
gkala pric¢in a asociaci, které Ize rozdélit na genetické a ne-

genetické (tab. 4).0219
Etiologie a patogeneze

Genetické DKMP

Na vétsiné DKMP se do znaéné miry podili geneticka predis-
pozice. Familiarni vyskyt (postizeni nékolika ¢lenti rodiny)
Ize odhalit asi ve 30-50% pripadu, dédi¢nost je nejéastéji
autozomdalné dominantni. Mezi pri¢inné geny patfi geny ko-
dujici soucasti cytoskeletu, Z-disk, sarkomerické proteiny
(nejcastéji gen pro titin, TTN) a dal$i.®® V nékterych pripa-
dech nas mohou urcité fenotypické znaky privést k podezie-
ni na konkrétni genetickou pri¢inu. Napt. DKMP zpusobena
patogenni variantou v genu pro lamin (LMNA, laminopatie)
se typicky projevuje dilataci srdce v kombinaci s poruchami
elektrického vedeni, zavaznymi arytmiemi a vy$$im rizikem
néhlé srde¢ni smrti. DKMP mohou existovat izolované, ale
i jako soucast systémovych onemocnéni, napf. neuromus-
kularnich. Typickym prikladem je Duchenneova/Beckero-
va muskularni dystrofie, zptisobena patogenni variantou
genu pro dystrofin (DMD). Onemocnéni vyznamné posti-
huje kosterni svalstvo. Dédi¢nost je X-vazan4, a proto jsou
postiZeni predevsim chlapci. DKMP je hlavni pri¢inou amr-
ti téchto déti. DKMP muiZe byt asociovana i s vétSinou dal-
gich dédi¢nych svalovych dystrofii a myopatii. Jako soucast
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Obr. 4: Kardiomyo-
patie, echokardio-
grafie. A — dilataéni,
obraz dilatované
levé komory (LV).

B — hypertroficka,
obraz hypertrofie
septa (3ipka).

Tab. 4: Etiologie dilata¢ni kardiomyopatie (DKMP) s pfiklady nékterych kauzalnich gend(2'

Genetické DKMP s izolovanym postizenim srdce

Cytoskeleton, desmosom a Z disk

Geny pro: desmin (DES), metavinkulin (VCL), a-actinin-2 (ACTC), svalovy LIM protein (CSLP3), myopalladin
(MYPN), filamin C (FLNC), desmoplakin (DSP)

Sarkomera

Geny pro: aktin (ACTCT), troponin T (TNNT2), tézky Fetézec B-myosinu (MYH7), titin (TTN), protein C
vézajici myosin (MYBPC3), a-tropomyosin (TPM1)

Jaderny obal

Gen pro lamin (LMNA)

Genetické DKMP v ramci multisystémového onemocnéni

Neuromuskularni choroby

Geny pro: dystrofin (DMD) — Duchenneova a Beckerova svalova dystrofie

Metabolickd onemocnéni

Negenetické DKMP

Zanétlivé infekéni

Geny pro: a a B podjednotku hydroxyacyl-CoA dehydrogenazu trifunkéniho multienzymového komplexu
(HADHA, HADHB) — poruchy B-oxidace mastnych kyselin s dlouhym Fetézcem pfedevsim typu LCHADD

Geny mitochondridlni DNA:

MT-ND5 zpUsobujici MELAS syndrom (mitochondrilni encefalopatie, laktatova acidéza a stroke-like
epizody) — asociace s dilataéni i hypertrofickou KMP, poruchami nitrokomorového vedeni a preexcitaci,
ptézou a hemiparézami

MT-TK zpusobujici MERRF (myoclonic epilepsy with ragged red muscle fibers syndrome) — asociace
s myoklonem, epilepsii, ataxii, hluchotou, atrofii optikd, kardiomyopatii a preexcitaci

Geny pro komplexy respiraéniho fetézce vedouci k progresivni neurodegenerativni poruse (LeighGv
syndrom) — asociace s dilataéni i hypertrofickou KMP, preexcitaci, renalni tubulopatii a hepatopatif

tRNA gen nebo rozsahlé delece mitochondrialni DNA zplsobujici Kearnsiv—Sayrelv syndrom — asociace
s progresivnimi poruchami vedeni véetné pokrocilych AV blokad, raminkovych blokad, DKMP, ptézou
a chronickou progresivni externi oftalmoplegif

Viry, bakterie, mykdzy, rickettsie, spirochety

Zanétlivé neinfekéni

Autoimunitni choroby — systémovy lupus erythematodes, systémova juvenilni idiopaticka artritida, juvenilni
dermatomyozitida

Toxiny — Zelezo, olovo, kobalt, arzen

Léky — antibiotika, antracykliny, benzodiazepiny

Radioterapie

Endokrinopatie

Hypo/hyperthyrebza

Tumory produkujici katecholaminy
Hypoparathyreéza

Diabetes mellitus

Nutriéni

Deficit thiaminu, selenu, malnutrice bilkovin

Tachykardie
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péce o déti s nervosvalovymi onemocnénimi jsou indikovany
i pravidelné kardiologické kontroly.

DKMP mize byt soucasti vrozenych poruch metabo-
lismu, predevsim poruch pB-oxidace mastnych kyselin
s dlouhym retézcem. Tyto se vyznaduji autozomalné rece-
sivni dédi¢nosti. Kromé kardiomyopatie se projevuji napft.
retinopatii, periferni polyneuropatii, hepatopatii, opako-
vanymi atakami rhabdomyolyzy anebo Zivot ohrozujicimi
Reye-like epizodami s hyperamonemii a poruchou védomi.
Dalsim prikladem mohou byt mitochondrialni choroby,
v nékterych pripadech zptusobené poruchami mitochon-
drialni DNA s maternalni dédi¢nosti. PostiZeni srdce u mi-
tochondridlnich poruch muze probihat pod obrazem jak
dilata¢ni, tak hypertrofické kardiomyopatie, charakteris-
tické jsou poruchy nitrokomorového vedeni a preexcitace
na EKG.1©

Negenetické DKMP

Mezi negenetické pri¢iny DKMP patfi prodéland myokardi-
tida, vzacné deficit nékterych vitamina a stopovych prvka
(vitamin B, selen), vliv toxini (néktera cytostatika, prede-
v$im anthracykliny), ev. dlouhodoba tachykardie (tachycar-
dia-induced cardiomyopathy) (tab. 4).

Klinicky obraz a diagnostika

Priznaky jsou dusledkem vyvoje srdeéniho selhavani,
méné Casto arytmii. Mensi déti se projevuji potizemi pfi
krmeni, $patnym prospivanim, u starsich jedinct dochazi
k rozvoji horsi tolerance namahy, dusnosti, inavnosti, pal-
pitaci. Mezi zéakladni klinické priznaky patii tachypnoe,
tachykardie, bledost, alterace perifernich pulzaci. S progre-
si selhavani maze dojit k vyvoji cyandzy, Soku, hypotenzi,
hepatomegalii, otoktium. Srdeéni Selesty miizeme detekovat
pri regurgitacich chlopni, mize byt pritomny cval. Chripky
na plicich sly$ime pfi vyvoji plicniho edému. V dasledku po-
malé progrese srde¢ni dysfunkce a zna¢né adaptace organi-
smu je nékdy tézka systolicka dysfunkce paradoxné dlouho
klinicky velmi dobte tolerovana.

EKG je vétsinou nespecifické, nejcastéji se zménami ST
tseku (obr. 1B), rentgen popisuje dilataci srde¢niho stinu
a plicni méstnani. Echokardiografie identifikuje a kvanti-
fikuje dilataci srde¢nich komor, sini a poruchu systolické
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funkce. Dopplerovska méteni zobrazi pripadnou regurgita-
ci mitralni chlopné. Specialni echokardiografické techniky,
napf. strain, mohou v nékterych pripadech odhalit dyssyn-
chronii srdeéni kontrakce. Srdeéni katetrizace se u déti
indikuje predevsim k posouzeni plicni hypertenze pred ev.
transplantaci srdce a endomyokardialni biopsie k rozli-
$eni myokarditidy od kardiomyopatie. V sou¢asné dobé Ize
k tomuto t¢elu vyuzit méné invazivni CMR.

Terapie a prognéza

U genetickych forem je terapie vétSinou symptomaticka.
Lécebné ovliviiujeme srde¢ni selhavani (katecholaminy,
kardiotonika, diuretika, ACE inhibitory, betablokatory).
Standardni moderni 1é¢bu chronického srde¢niho selhava-
ni u déti s davkami zakladnich 1éka uvadi tabulka 5. U vy-
znamné dysfunkce je pro riziko trombéz a embolizaci moz-
no doplnit antiagregaci (anopyrin). Pfi vyskytu nebo riziku
vyznamnych arytmii (komorova tachykardie a fibrilace) in-
dikujeme elektrofyziologické vysetfeni a implantaci kar-
dioverteru-defibrilatoru, dysfunkci levé komory je mozno
v pripadé pritomnosti dyssynchronie ovlivnit resynchroni-
zadni terapii. Pii refrakternim téZkém srde¢nim selhavani
je moznost zavedeni mechanické podpory jako premosténi
k transplantaci srdce.

Pro lé¢bu kardidlniho postiZzeni v ramci neuromusku-
larnich onemocnéni jsou k dispozici doporuc¢eni Americké
kardiologické spole¢nosti.(” Specificka terapie prichazi
v Gvahu napf. u Duchenneovy muskularni dystrofie, kdy
je u pacientt s bodovymi nonsense mutacemi k dispozici
ataluren, ménici genetickou informaci. Progresi onemoc-
néni dale zpomaluji kortikoidy. Z hlediska prevence nebo
zpomaleni progrese kardialniho postizeni je doporuceno
od 10 let preventivni podavani ACE inhibitor. U poruch
B-oxidace mastnych kyselin s dlouhym retézcem pripada
v tvahu dietoterapie s omezenim tukt s dlouhym fetéz-
cem, suplementace karbohydratt a tukt se stifedné dlou-
hym retézcem.

Prognéza DKMP u déti neni dobra. Roéni prezivani je
do 70%, pétileté prezivani do 60 %.0® Vys$si mortalita je
v kojeneckém a batolecim véku. Nejcastéjsi pri¢inou umrti
je nahla smrt. Vyss$i mortalitu maji déti se symptomatickym
srdeénim selhanim pri stanoveni diagn6zy DKMP.

Tab. 5: Zakladni farmakoterapie chronického srdeéniho selhavani u déti a davky nejpouzivanéjsich léka

Lék Davka KomentaF

Bisoprolol 0,05-0,1 (0,2) mg/kg v 1D Uprava davky podle krevniho tlaku a srdeéni frekvence
Atenolol 0,6—1(2) mg/kg ve 2DD

Lisinopril 0,05-0,1 (0,2) mg/kg v 1D Uprava davky podle krevniho tlaku

Enalapril 0,15-0,3 mg/kg ve 2DD

Spironolakton 2-3 mg/kg v 1D

Pfiznivy vliv na remodelaci srdce

Digoxin 0,01 mg/kg/8 h inicialné, pak 0,008 mg/kg v 1D V pfipadé nutnosti moZno pfidat k betablokatoru na kontrolu
(cilova hladina v séru 0,5-0,8 nmol/I) srdeéni frekvence
Furosemid 0,5-1mg/kg v 1D P¥i plicnim edému

Hydrochlorothiazid 1(-2) mg/kgv 1D

(Zdroj: Salzburg medical seminar in Paediatric cardiology 01/2021)
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HYPERTROFICKA KARDIOMYOPATIE

Hypertroficka kardiomyopatie (HKMP) je definovana pri-
tomnosti hypertrofovaného myokardu levé a/nebo pravé
komory (obr. 4B) pfi absenci hemodynamické pri¢iny (sr-
decni vada, systémova hypertenze, fyzicka zatéz — atletické
srdce).!? HKMP je také velmi heterogenni skupina onemoc-
néni, geneticka pri¢ina se predpoklada v naprosté vétsiné
pripadti. HKMP u déti se asi ve 25% spojuje s vrozenymi
poruchami metabolismu, nervosvalovymi poruchami a mal-
formaénimi syndromy.® Hlavni pri¢iny uvadi tabulka 6.¢%

Etiologie a patogeneze

Genetické HKMP s izolovanym postiZenim srdce

Patogenni varianty v genech pro sarkomerické proteiny
jsou dominantni pri¢inou HKMP s izolovanym postizenim
srdce.®¥ Dédi¢nost je prevazné autozomalné dominant-
ni, u poloviny pripada je identifikovan familiarni vyskyt,
u ostatnich jde pravdépodobné o patogenni varianty de
novo. Nejcastéjsi kauzalni geny koduji téZky retézec -myo-
sinu (MYH7), myosin-binding protein C (MYBPC3), srde¢ni
troponin T (TNNT2), srde¢ni troponin I (TNNI3), a-tropo-
myosin (TPM1), pfipadné proteiny Z-disku a proteiny ovliv-
nujici vapnikovy metabolismus. Vysledkem patogennich
variant v uvedenych genech je dezorganizace myofibril,
zvétSeni kardiomyocytu a vyvoj fibrézy, dale kompenzator-
ni dilatace koronarnich arterii. Relativni koronarni insufi-
cience pfi vyznamné myokardialni hypertrofii vede k ische-
mickym klinickym projeviim. Pro sarkomerické HKMP je
typicka asymetricka lokalni hypertrofie komorového septa.

Genetické HKMP v ramci multisystémového
onemocnéni

U téchto onemocnéni je HKMP jednim z pfiznakt zaklad-
niho onemocnéni. Jedna se o nékteré dédi¢né poruchy

Tab. 6: Etiologie hypertrofické kardiomyopatie (HKMP)(57)

Genetické HKMP s izolovanym postiZenim srdce

Sarkomerické

HKMP v ramci multisystémovych onemocnéni

Metabolickd onemocnéni

metabolismu, malforma¢ni syndromy (RASopatie) a neuro-
muskularni onemocnéni typu Friedreichovy ataxie.

Mezi dédi¢né poruchy metabolismu typicky asociované
s HKMP patfi stradavé choroby. Znamym prikladem je auto-
zomalné recesivni glykogenéza typu II (Pompeho choroba)
charakterizovana hypotonii a tézkou hypertrofickou kardio-
myopatii s manifestaci v kojeneckém véku, dale X-vazana
Danonova choroba asociovand s rychle progredujici HKMP,
ktera casto prechazi do dilatace se systolickou dysfunkei.
Tézka HKMP je také soucasti patogennich variant v genu
PRKAG2, které vedou k akumulaci glykogenu a amylopekti-
nu v kardiomyocytech. Akumulace glykosfingolipidu v lyso-
zomech kardiomyocytt, chlopennich fibroblasti, neuront
a endotelu je pri¢inou X-vazané Fabryho nemoci. Onemoc-
néni se manifestuje vétsinou v adolescenci palivou bolesti
nohou a rukou, koZznimi angiokeratomy, zakalem rohovky,
bolestmi hlavy, v rané dospélosti se pak objevuje hypertro-
fie myokardu, postizeni mitralni chlopné a nékdy predéasné
koronarni prihody. Pro vSechna uvedena stradava onemoc-
néni je kromé HKMP typicka preexcitace/pseudo-preexcita-
ce nebo jiné poruchy nitrokomorového vedeni na EKG. Po-
dobnou kombinaci HKMP a poruch vedeni na EKG vidame
i u mitochondridlnich onemocnéni véetné MELAS, MERRF
a deficitu proteinu TMEM 70. Mukopolysacharidézy zptiso-
buji v disledku hromadéni glykosaminoglykant také ztlus-
téni myokardu a vyrazné postihuji i aortalni a mitralni chlo-
pen s naslednou insuficienci.(®

Hypertroficka kardiomyopatie u pacientt s RASopatie-
mi muze byt velmi zavazna, manifestuje se uz v kojenec-
kém véku a rychle progreduje. Pouze 22 % téchto pacienti
preziva prvni rok zivota. Typickym prikladem je syndrom
Noonanové, ktery se klasicky kromé kardiomyopatie pro-
jevuje sten6zou plicnice, poruchou lymfatickych cév, po-
ruchami koagulace, dysmorfickymi rysy a malym vzrus-
tem.

Geny pro: t&zky fetézec B-myosinu (MYH7), vazebny protein C pro myosin (MYBPC3), troponin T
(TNNTZ2), troponin | (TNNI3), regulaéni podjednotka lehkého fetézce myosinu (MYL2), esencialni
podjednotka lehkého Fetézce myosinu (MYL3), a-tropomyosin (TPM1)

Geny GAA, LAMP2, PRKAG2 - glykogenézy (lla-Pompe, llb-Danon, PRKAG2)

Geny IDUA, IDS, SGSH, GUSB — mukopolysacharidézy (I-Hurler, ll-Hunter, lll-Sanfillipo, VII-Sly)
Gen GLA - Anderson-Fabry

Gen TMEM 70 — mitochondriélni deficit TMEM 70 proteinu

Malformaéni syndromy

RASopatie (Noonanové syndrom, Costellv syndrom)
Beckwithiv—Wiedemannav syndrom

Neuromuskularni onemocnéni
Negenetické HKMP

Endokrinni onemocnéni

Pozn.: negenetické pFiciny zahrnuji onemocnéni, kterd nejsou monogenné podminéna
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Primarni hyperinzulinismus
Plody a déti matek s diabetes mellitus
Akromegalie (nadbytek rastového hormonu)

Gen FRDA/FXN - Friedreichova ataxie



Negenetické HKMP
Mezi negenetické HKMP mtizeme zaradit HKMP v ramci né-
kterych endokrinopatii (tab. 6).

Klinicky obraz a diagnostika

Klinicky obraz zavisi na etiologii HKMP. Metabolické nebo
syndromické HKMP jsou diagnostikovany vétsinou v céas-
ném détstvi, prvnim projevem muze byt srdecni Selest nebo
i projevy méstnani pri srde¢nim selhavani (tachypnoe, dys-
pnoe, potize pfi krmeni, poceni, neprospivani). U starsich
déti byvaji prvnimi symptomy bolest na hrudi, palpitace,
arytmie, synkopy a netolerance fyzické namahy pri diasto-
lické dysfunkci.?® HKMP mftize byt diagnostikovana na-
hodné pro sSelest nebo EKG abnormality pri preventivnich
vySetienich provedenych z jinych divodu. Prvnim projevem
HKMP muze byt i nahla smrt.

EKG je u HKMP velmi citlivé a specifické, detekujeme
znamky hypertrofie levé komory (vysoké voltaze nad levou
komorou), znamky jeji zatéze (negativni T viny v levostran-
nych hrudnich svodech) a prohloubené kmity Q (obr. 1C).
Z davodu rizika zavaznych arytmii je stéZejni pravidelné
EKG holterovské monitorovani. Echokardiografie stanovi
diagnézu, identifikuje velikost a lokalizaci hypertrofie a pfi-
padné obstrukei vytokového traktu levé komory. Systolicka
funkce vétsinou neni alterovana, kontraktilita mtize byt zvy-
gena. Patologicka je zpravidla poddajnost levé komory a jeji
diastolicka funkce.

U HKMP vzdy navrhujeme genetické dosetfeni, v kli-
nické rozvaze je nutno posoudit rodinnou historii (typ
dédi¢nosti) a pritomnost moznych fenotypovych projevit
jednotlivych genetickych syndromt. Dale se zaméfujeme
na neuromuskularni symptomatologii (ataxie, myotonie,
hypotonie). Také zvazujeme pfitomnost priznakt dédi¢nych
poruch metabolismu (encefalopatie, hepatosplenomegalie,
metabolickd acid6za s hyperlaktacidemii, hypoglykemie,
poruchy vedeni typu preexcitace, ev. pseudo-preexcitace
apod.) a indikujeme patfi¢nd metabolicka vySetieni.??

Terapie a prognéza

Stézejni v péci o pacienty s HKMP je vyhodnoceni rizika
zavaznych arytmii, a tedy ndhlé srde¢ni smrti a jeji véasna
prevence. V soucasné dobé existuji dva kalkulatory rizika
nahlé smrti pro déti s HKMP. Oba berou v tvahu predevsim
pritomnost hlavnich rizikovych faktort, jako jsou synkopy,
tloustka stény levé komory, velikost levé siné, mira obstruk-
ce vytokového traktu levé komory, pritomnost nesetrvalé
komorové tachykardie na EKG holteru a v pfipadé Primacy
kalkulatoru i genotyp.?®?» Zakladem 1é¢by jsou betablo-
katory (zpomaleni frekvence a prodlouZeni diastolického
plnéni) a blokatory kalciovych kanala u starsich pacientt
(zlepseni plnéni komory a snizeni jeji obstrukce). Tyto jsou
indikovany v pripadé symptomu a/nebo pritomnosti ob-
strukce vytokového traktu levé komory. Chirurgicka tera-
pie (myektomie hypertrofické septalni svaloviny) se vyuziva
u déti zridka v pripadé vyznamné obstrukce nebo trvani pri-
znak i pres farmakoterapii. Implantace defibrilatoru je in-
dikovana jako sekundarni prevence nahlé smrti po probéh-
1¢é fibrilaci komor nebo jako primarni prevence na zakladé
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peclivého zvazeni individudlniho rizika nahlé smrti daného
pacienta. Kromé vypoc¢tu rizika pomoci dostupnych kalkula-
tort hraje roli i rizikovost nékterych genotypu (vysoce rizi-
kové jsou napt. desminopatie, laminopatie nebo Kaernstv—
Sayretv syndrom), zku$enost kardiocentra a postoj rodiny.
U pacienttt s vyznamnou HKMP nedoporucujeme vétsi fyzic-
kou zatéz a zavodni sport. Ve vybranych pripadech existuje
specificka 1é¢ba zakladniho onemocnéni. V Ceské republice
je dostupna napft. enzymaticka substituéni terapie pro Pom-
peho onemocnéni, Fabryho chorobu a nékteré mukopolysa-
charidézy.

Pétileté preziti se pro détské pacienty velmi lisi, od 40 %
u déti s HKMP s vrozenou poruchou metabolismu az po 95 %
u déti se sarkomerickou HKMP.4? Pro celou skupinu HKMP
plati, Ze nejhorsi prognéza je pri stanoveni diagnézy v prv-
nich dvou letech véku.

RESTRIKTIVNI KARDIOMYOPATIE

Restriktivni kardiomyopatie (RKMP) je definovana poru-
chou diastolické funkce pfi absenci hypertrofie myokardu.
Systolicka funkce byva normalni nebo lehce snizena.®)

Etiologie a patogeneze
Etiologicky se uplatiiuji nékteré sarkomerické geny (MY-
BPC3, MYH7, TNNT2, TNNI3), gen pro a-kardialni aktin, de-
smin nebo filamin C. Patofyziologickym podkladem poruchy
diastolické funkce je intersticialni infiltrace nebo fibréza.
Nejc¢astéjsi pric¢ina RKMP u dospélych, amyloidéza, je
u déti zcela raritni. Z lysozomalnich chorob ze stfadani
muze RKMP zptisobit vzacna Andersonova—Fabryho choro-
ba, postizeni srdce se pridava ve druhém a tietim decenniu,
tato choroba mutiZe byt asociovana i s HKMP. Dalsi etiolo-
gii je pretizeni Zelezem u pacientit s hemochromatézou
a po opakovanych krevnich transfuzich. Endomyokardialni
fibrézu mohou zptisobit nékteré parazitarni infekce, auto-
imunitni choroby nebo malignity s hypereozinofili.

Klinicky obraz a diagnostika

Pro patologickou funkci vétsinou levé komory jsou hlavnimi
projevy priznaky systémového a plicniho méstnani (dus-
nost ndmahova i klidova, hepatomegalie). Mozné jsou bo-
lesti na hrudniku, synkopy. Rtg identifikuje kardiomegalii
a projevy plicniho méstnani, na EKG popisujeme znamky
zvétSeni sini, zmény ST tseki. Echokardiografie je vétsi-
nou schopna identifikovat tento typ onemocnéni, dilezity je
popis diastolické dysfunkce a dilatace sini.

Terapie a prognéza

Terapie je symptomaticka (diuretika pfi znamkach méstna-
ni), farmakologické moznosti ovlivnéni diastolické funkce
jsou minimalni. Pro ¢asté trombotické komplikace dopliu-
jeme antikoagulancia. Prognéza je zavazna, RKMP ma pro
déti nejhorsi vysledky z celé skupiny kardiomyopatii.®® Jiz
samo stanoveni této diagnézy muze byt indikaci k zarazeni
na ¢ekaci listinu pro srdeéni transplantaci.
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DALSI TYPY KARDIOMYOPATIi DULEZITE
V PEDIATRII

Nonkompaktni myokard je vysledkem patologického vyvo-
je primarni embryonélni tkané v definitivni myokard. Muze
byt izolovany nebo asociovany s vrozenymi srde¢nimi vada-
mi. Vétsinou tento obraz zretelnych trabekul a lakun popi-
sujeme v levé komore. Komplikaci jsou komorové arytmie,
trombo6zy a embolie, vyvoj obéhového selhavani. V zahra-
niéni literatuie se pouziva termin LVNC (left ventricular
noncompaction cardiomyopathy). I u téchto pacientt jsou
postupné objevovany sarkomerické mutace, pripadné muta-
ce v genu pro ZASP (hlavni souéast Z disku) nebo pro a-ak-
tinitin-2. Obraz nekompaktni kardiomyopatie je typicky pro
X-vazany Barthttv syndrom (porucha acetylace kardiolipinu
s poruchou mitochondrialni membrany). Klinickymi proje-
vy jsou postiZeni srdce, neutropenie, myopatie s hypotonii
a rustova retardace.

Arytmogenni KMP je charakterizovana patologickou fib-
rézni a tukovou prestavbou myokardu. Klinickym dtsledkem
jsou komorové arytmie s palpitacemi a synkopami. Nezridka
byva prvni manifestaci nahlé amrti. Geneticky byly identi-
fikovany mutace gentt kédujici mezibuné¢na spojeni, napt.
pro desmozomy (DSC2, DSG2, DSP, JUP a dalsi), vysledkem
mutaci je chybna adheze mezi buntkami a nasledna funk-
¢ni i elektricka porucha. V souéasnosti jsou popsany i jiné
typy nez mutace desmozomu a arytmogenni KPM je pova-
zovana za heterogenni skupinu onemocnéni.?” Vyznamnou
roli v diagnostice hraje CMR, signalové primérované EKG
s detekei pozdnich potencialii a genetické vySetieni v ramci
kaskadového rodinného screeningu. Vzhledem k vysokému
riziku fatalnich arytmii a progrese onemocnéni v dusledku
fyzické zatéze je v pripadé arytmogenni KMP i samotny ge-
notyp indikaci k zdkazu sportu. Implantace defibrilatoru
(ICD) je predmétem spole¢ného rozhodnuti rodiny a 1ékarte,
v pripadé probéhlé komorové fibrilace, setrvalych komoro-
vych arytmii, synkop na podkladé susp. arytmie nebo rizi-
kového genotypu (geny pro fosfolamban, lamin A/C, filamin
C) je ICD indikovan.®®
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