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Mikroropnie w tkance miesnia sercowego wykryte
za pomoca biopsji endomiokardialnej u mlodego chorego
z kardiomiopatig rozstrzeniowa i choroba trzewna

Myocardial microabscesses detected by endomyocardial biopsy in a patient
with dilated cardiomyopathy and celiac disease: a case report

tukasz Mazurkiewicz!, Zofia T. Bilifiska’, Adam Witkowski?, Jacek Grzybowski*, Ewa Michalak?,
Andrzej Bieganowski*, Ewa Walczak®, Teresa Wagner®, Bogdan WoZniewicz®, Witold Ruzytto*?

1 Klinika Choroby Wiencowej, Instytut Kardiologii, Warszawa

2|l Samodzielna Pracownia Hemodynamiki, Instytut Kardiologii, Warszawa

3Pracownia Echokardiografii Klinicznej, Instytut Kardiologii, Warszawa

4Klinika Wad Wrodzonych Serca, Pracownia Gastroskopii, Instytut Kardiologii, Warszawa

5Zaktad Patomorfologii, Instytut Reumatologii, Warszawa

6Zaktad Patomorfologii, Instytut Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka, Warszawa

Abstract

A case of an 18-year-old male with a one-month history of progressive heart failure and suspected viral myocarditis is
presented. Myocardial biopsy revealed mononuclear infiltration and the presence of granulocytes with micro-abscesses. Small
bowel biopsy and autoimmunological examinations documented the presence of celiac disease. The patient’s condition gradually
improved following antibiotics, standard heart failure treatment, dental caries therapy and introduction of gluten-free diet.
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Przedstawiamy przypadek 18-letniego chorego z na-
rastajacymi objawami niewydolnosci serca w miesiecz-
nym wywiadzie, skierowanego do Kliniki z podejrzeniem
wirusowego zapalenia miesnia sercowego. Przy przyje-
ciu chory pozostawat w IV klasie czynnosciowej wg NY-
HA, temperatura ciata pozostawata w normie, zwracaty
uwage podwyzszone parametry stanu zapalnego i po-
ziom troponiny | W zapisie elektrokardiograficznym
stwierdzono blok lewej odnogi, w badaniu echokardio-
graficznym uwidoczniono globalne uposledzenie kurczli-
wosci, EF=15%. Taki obraz moze sugerowac dtugotrwatg
chorobe miesnia sercowego, jednakze szybki rozwéj nie-
wydolnosci serca, podwyzszony poziom parametrow za-
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palnych i troponiny sktonity nas do wykonania biopsji
endomiokardialnej. Biopsja miesnia sercowego ujawnita
masywne mononuklearne nacieki niszczace przylegte
kardiomiocyty. Barwienie granulocytow na elastaze
ujawnito obecnos¢ granulocytéw w nacieku zapalnym.
Stan kliniczny chorego ulegt poprawie po wtaczeniu
antybiotyku, standardowego leczenia niewydolnosci
serca oraz zaopatrzeniu zaawansowanej prochnicy ze-
béw. Wykonano badania w kierunku choréb autoimmu-
nologicznych, ktére ujawnity podwyzszony poziom prze-
ciwciat antyendomysialnych w klasie IgA, biopsja jelita
cienkiego pokazata zanik kosmkéw jelitowych (stadium
/1l wg Marsha) z naciekiem limfocytarnym. Na tej pod-
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Rycina 1. Naciek zapalny z granulocytéw obojet-
nochtonnych niszczacy przylegte kardiomiocyty.
Barwienie H+E, powiekszenie 150 x

Rycina 2. Barwienie na elastaze granulocytéw
(kolor brgzowy). Powiekszenie 300 x

stawie rozpoznano chorobe trzewna i wigczono diete
bezglutenowa. Chory zostat wypisany do domu w sta-
nie dobrym, z EF=30%, z prawidtowymi wartosciami
parametréw stanu zapalnego.

W przypadku oséb w mtodym wieku z szybko nara-
stajacymi objawami niewydolnosci serca warto poszu-
kiwa¢ wspbtistniejacych choréb autoimmunologicz-
nych. Powiktania infekcyjne u chorych z kardiomiopatia
rozstrzeniowa i choroba trzewng moga prowadzic
do tworzenia mikroropni w tkance mieénia sercowego,
co sprzyja szybkiej dekompensacji niewydolnosci serca.

Wstep

Zapalenie miesnia sercowego jest procesem spowo-
dowanym nacieczeniem tkanki miokardialnej przez ko-
morki immunokompetentne. Moze prowadzi¢ do kar-
diomiopatii rozstrzeniowej. Najczesciej spowodowane
jest przez wirusy, rzadziej przyczyna zapalenia miesnia
sercowego moga byé bakterie, pasozyty lub inne mi-
kroorganizmy. Zwykle dotyczy to chorych z uposledzo-
ng odpornoscig [1].
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Choroba trzewna jest choroba autoimmunologiczna,
u podstawy ktérej lezy nietolerancja glutenu. Opisano
wspotistnienie choroby trzewnej z zapaleniem miesnia
sercowego limfocytowym [2] i olbrzymiokomérkowym [3].

Przedstawiamy przypadek zapalenia miesnia serco-
wego z dominujacym naciekiem granulocytowym
u mtodego mezczyzny z nierozpoznang choroba trzew-
na i postepujaca dekompensacja niewydolnosci serca.

Opis przypadku

Mezczyzna 18-letni, z postepujacym ograniczeniem
wydolnosci fizycznej w miesiecznym wywiadzie, po in-
fekcji grypopodobnej, zostat przyjety do Kliniki z podej-
rzeniem zapalenia miesnia sercowego. Byt niskiego
wzrostu, z niska masa ciata, BMI1=18,5 kg/m?, bez istot-
nego wywiadu rodzinnego.

Przy przyjeciu chory nie goraczkowat, pozostawat
w IV klasie czynnosciowej wg NYHA. W elektrokardio-
gramie stwierdzono rytm zatokowy (120°), blok lewej
odnogi (QRS=150 bms). W badaniu echokardiograficz-
nym uwidoczniono powiekszenie lewej komory z global-
nym uposledzeniem kurczliwosci EF=15% i umiarkowa-
na niedomykalnosé zastawki mitralnej. W badaniach la-
boratoryjnych zwracata uwage niewielkiego stopnia nie-
dokrwistos¢ mikrocytarna, leukocytoza (14,6*10°) z neu-
trofilia, OB=12 mm/godz.,, CRP=4,9 mg/dl (norma:
0-0,5 mg/dl) oraz podwyzszony poziom troponiny
(2,0 ng/dl; norma: 0-0,1 ng/dl). Mimo ze wyniki badania
elektrokardiograficznego i echokardiograficznego suge-
rowaty dtugotrwaty przebieg kardiomiopatii rozstrzenio-
wej, to z powodu objawéw szybko nasilajacej sie niewy-
dolnosci serca, podwyzszonych parametréw zapalnych
i poziomu troponiny zadecydowano o wykonaniu biopsji
endomiokardialnej. Cewnikowanie serca pokazato pod-
wyzszone ci$nienie napetniania lewej komory i obnizo-
ny rzut serca. W koronarografii nie uwidoczniono zmian
w tetnicach wieficowych. Pobrano biopsje endomiokar-
dialng z prawej komory w celu badah histologicznych
i immunohistochemicznych. Przy uzyciu barwienia
H+E uwidoczniono intensywny naciek zapalny ztozony
z granulocytéw wielojadrowych niszczacych przylegte
kardiomiocyty (Rycina 1.). Przy uzyciu barwienia granulo-
cytéw na elastaze w nacieku zapalnym udato sie ziden-
tyfikowac granulocyty (Rycina 2.).

Dwa dni po wykonaniu biopsji endomiokardialnej
chory zagoraczkowat, pogorszyt sie stan ogélny oraz
stwierdzono istotny spadek cisnienia tetniczego. Wta-
czono dobutamine we wlewie ciaggtym. Po pobraniu po-
siewoéw krwi do terapii dotaczono antybiotyk oraz
zwiekszono leczenie niewydolnosci serca, uzyskujac
znaczna poprawe stanu klinicznego chorego. Z powodu
zaawansowanej prochnicy przeprowadzono ekstrakcje
3 zeb6w oraz pobrano posiewy z zebodotéw, z ktérych
wyhodowano Streptococcus viridans.
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W poszukiwaniu czynnikéw predysponujacych
do wystapienia tak groznej choroby wykryto obecnosé
przeciwciat antyendomysialnych w klasie IgA. Wykonano
gastroskopie z pobraniem biopsiji jelita cienkiego. Obraz
mikroskopowy bioptatéow pokazat zanik kosmkéw jelito-
wych z masywnym srédnabtonkowym naciekiem zapal-
nym, co potwierdzito rozpoznanie choroby trzewnej (Ry-
cina 3.). Wiaczono diete bezglutenowa. Nie wykryto
obecnosci przeciwciat przeciwsercowych ani przeciwko
innym organom wewnetrznym. Dwa tygodnie pozniej
przeprowadzono kolejna biopsje endomiokardialna, kté-
ra nie wykazata obecnosci granulocytéw w bioptacie.

Chory zostat wypisany do domu w stanie dobrym,
z frakcja wyrzutowa lewej komory 30% i prawidtowym
poziomem parametréw zapalnych.

Podczas 14-mies. obserwacji chory zwiekszyt mase
ciata 0 14 kg, zmniejszyty sie objawy niewydolnosci ser-
ca (do NYHA 11), a frakcja wzrosta do 35%. Przeciwciata
antyendomysialne staty sie niewykrywalne podczas ob-
serwacji. Poziom troponiny | wynosit 0,3-0,4 mg/dl
po 12 mies. i 0,2 ng po 14 mies.

Dyskusja

W literaturze opisywane sg przypadki granulocyto-
wego zapalenia migsnia sercowego w przebiegu uog6l-
nionej infekcji bakteryjnej [4-6]. Ostre bakteryjne zapa-
lenie miesnia sercowego bez zapalenia osierdzia lub
wsierdzia jest bardo rzadkie u chorych bez niedoboréw
w uktadzie immunologicznym. W przypadku posocznicy
bakteryjnej z zajeciem miesnia sercowego nie ma wska-
zah do wykonywania biopsji endomiokardialnej. Jednak-
ze, mimo iz opisywany chory prezentowat objawy infek-
cji wirusowej, ktéra poprzedzata objawy nasilenia nie-
wydolnosci serca, rozpoznanie ostrego granulocytowego
zapalenia miesnia sercowego byto dla nas zupetnym za-
skoczeniem. Z tego powodu nie wykonano posiewu
bioptatu. Kliniczne objawy zespotu ztego wchtaniania
sktonity nas do poszukiwania chordb towarzyszacych;
obecnosé przeciwciat przeciwko miesnidwce gtadkiej
przewodu pokarmowego sugerowata chorobe trzewna,
co zostato potwierdzone poprzez wykazanie zaniku ko-
smkow jelitowych w biopsji jelita cienkiego.

Zwigzek miedzy kardiomiopatia rozstrzeniowa
a chorobg trzewnga zostat po raz pierwszy opisany przez
Curione i wsp. [7]. Dalsze badania pokazaty, iz stosunko-
wo niewielki odsetek chorych z niewydolnoscia serca,
niezaleznie od etiologii, ma przeciwciata przeciwko mie-
snibwce gtadkiej przewodu pokarmowego i transgluta-
minazie tkankowej [8-10]. Frustaci i wsp. potwierdzili
obecnos¢ przeciwciat antyendomysialnych u chorych
z niewydolnoscig serca lub komorowymi zaburzeniami
rytmu w przebiegu limfocytarnego zapalenia miesnia
sercowego [2]. W pracy tej autorzy wykazali dobry efekt

. fhanEoN - e S L o e -
Rycina 3. Zanik kosmkéw jelitowych (stadium
Marsha 1I/1l) z naciekiem $rédnabtonkowym.

Barwienie H+E. Powiekszenie 240 x

diety bezglutenowej i leczenia immunosupresyjnego
u chorych z niewydolnoscia serca, chorych z arytmia ko-
morowg leczono sama dieta bezglutenowa, uzyskujac
znaczna redukcje komorowych zaburzen rytmu.

W przypadku naszego chorego standardowe leczenie
niewydolnosci serca w potgczeniu w antybiotykiem i die-
ta bezglutenowa przyniosto poprawe stanu ogblnego
wraz ze wzrostem frakcji wyrzutowej lewej komory w ba-
daniu echokardiograficznym. Gtéwnym ograniczeniem
naszej diagnostyki byt brak identyfikacji zrédta infekcji
bakteryjnej. Jednoznaczne stwierdzenie wrét infekcji
w chorobie trzewnej jest jednak bardzo trudne z powodu
ostabienia bariery jelitowej [11]. W przypadku naszego
chorego Zrodtem infekcji byta najprawdopodobniej za-
awansowana, nieleczona préchnica zebéw. Chory zare-
agowat na leczenie poprawa frakcji wyrzutowej lewej ko-
mory, normalizacja parametréw zapalnych i zwieksze-
niem masy ciata. Przeciwciata antyendomysialne zani-
kty 12 mies. po wprowadzeniu diety bezglutenowe;.

Curione i wsp. wykazali pozytywny efekt stosowania
diety bezglutenowej w grupie chorych z kardiomiopatia
rozstrzeniowa i wspétistniejaca choroba trzewna [12].
Niepokojace u naszego chorego jest to, iz poziom tropo-
niny utrzymywat sie nadal w granicach 0,3-0,4 ng/dl
po 12 mies. i 0,2 ng/dl po 14 mies. Utrzymujacy sie pod-
wyzszony poziom troponiny jest niekorzystnym czynni-
kiem rokowniczym [11].

W praktyce klinicznej wiele przypadkéw choroby
trzewnej, zwtaszcza skapoobjawowych, pozostaje nie-
rozpoznanych [13]. U chorych z nadwrazliwosciag na glu-
ten staje sie on czynnikiem wyzwalajacym reakcje auto-
immunologiczna i wytwarzanie specyficznych autoprze-
ciwciat przeciwko strukturom przewodu pokarmowego.
W takich przypadkach prowadzi to do nacieku zapalne-
go Sluzéwki, zaniku kosmkéw jelitowych i w konse-
kwencji do zespotu ztego wchtaniania — tak byto tez
w przypadku opisywanego chorego. Zaburzenia odzy-
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wiania moga same w sobie prowadzi¢ do dysregulacji
odpowiedzi immunologicznej. W takich przypadkach na-
lezy spodziewac sie ostabienia bariery jelitowej, co mo-
ze by¢ przyczyna przemieszczenia bakterii ze Swiatta
przewodu pokarmowego do uktadu krazenia [14].

U mtodych o0s6b z szybko postepujaca niewydolno-
scig serca nalezy szukaé zaburzeh autoimmunologicz-
nych, takich jak np. choroba trzewna. Powiktania infek-
cyjne u chorych z kardiomiopatia rozstrzeniowa i choro-
ba trzewna moga prowadzi¢ do tworzenia sie mikrorop-
ni w tkance miesnia sercowego i do szybkiej dekom-
pensacji niewydolnosci serca.

Pismiennictwo

1. Wynne J, Braunwald E. The cardiomyopathies and myocarditides.
In Heart Disease. A textbook of Cardiovascular Medicine. 6" ed.
Braunwald E (ed.). WB Saunders, Philadelphia 2001: 1751-806.

2. Frustaci A, Cuoco L, Chimenti C, et al. Celiac disease associated
with autoimmune myocarditis. Circulation 2002; 105: 2611-8.
3. Cooper LT Jr, Berry GJ, Shabetai R. Idiopathic giant-cell myocarditis-
-natural history and treatment. Multicenter Giant Cell Myocarditis

Study Group Investigators. N Engl J Med 1997; 336: 1860-6.

4. Wu LA, Lapeyre AC 3rd, Cooper LT. Current role of endomyocardial
biopsy in the management of dilated cardiomyopathy and
myocarditis. Mayo Clin Proc 2001; 76: 1030-8.

5. Loire R. Cardiac lesions in bacterial endocarditis: from findings
of pathology to possibilities and limits of surgery. Arch Mal
Coeur Vaiss 1993; 86 (12 Suppl.): 1811-8.

Kardiologia Polska 2006; 64: 7

10.

1

1

1

1
1

o

©

Ne)

j

2.

w

4.
. Cunningham-Rundles S, Lin DH. Nutrition and the immune

wi

Hager WD, Speck EL, Mathew PK, et al. Endocarditis with
myocardial abscesses and pericarditis in an adult: group B
Streptococcus as a cause. Arch Intern Med 1977; 137: 1725-8.
Curione M, Barbato M, De Biase L, et al. Prevalence of coeliac
disease in idiopathic dilated cardiomyopathy. Lancet 1999;
354: 222-3.

Not T, Faleschini E, Tommasini A, et al. Celiac disease in
patients with sporadic and inherited cardiomyopathies and in
their relatives. Eur Heart J 2003; 24: 1455-61.

. Peracchi M, Trovato C, Longhi M, et al. Tissue transglutaminase

antibodies in patients with end-stage heart failure. Am J
Gastroenterol 2002; 97: 2850-4.

Prati D, Bardella MT, Peracchi M, et al. High frequency of
anti-endomysial reactivity in candidates to heart transplant.
Dig Liver Dis 2002; 34: 39-43.

Horwich TB, Patel J, MacLellan WR, et al. Cardiac troponin | is
associated with impaired hemodynamics, progressive left
ventricular dysfunction, and increased mortality rates in
advanced heart failure. Circulation 2003; 108: 833-8.

Curione M, Barbato M, Viola F, et al. Idiopathic dilated
cardiomyopathy associated with coeliac disease: the effect of
a gluten-free diet on cardiac performance. Dig Liver Dis 2002;
34: 866-9.

. Horwich TB, Patel J, MacLellan WR, et al. Cardiac troponin | is

associated with impaired hemodynamics, progressive left
ventricular dysfunction, and increased mortality rates in
advanced heart failure. Circulation 2003; 108: 833-8.

Maki M, Collin P. Coeliac disease. Lancet 1997; 349: 1755-9.

system of the gut. Nutrition 1998; 14: 573-9.



