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FEVS — Fractia de ejectie a ventriculului stang
FiV — Fibrilatie ventriculara

FMF — Febra mediteraneana familiald

GDMT — Terapie medicald conform ghidurilor
GL — Grup de lucru

GLS — Strain longitudinal global

HAART — Terapie antiretrovirald foarte activd
HHV-6 — Herpesvirus uman 6

HIV — Virusul imunodeficientei umane

HR — Hazard ratio (raport de risc)

hs-Tnl — Troponina | de naltd sensibilitate
hs-TnT — Troponina T de inaltd sensibilitate
i.v. — Intravenos

IC — Insuficientd cardiaca
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ICD — Defibrilator implantabil

ICI — Inhibitor al punctelor de control imun

IFN — Interferon

IL — Interleukind

IL-1RA — Antagonist al receptorului interleukinei 1
IL-1RL1 — Receptor 1 similar receptorului de interleukind-1 (ST2)
IMA — Infarct miocardic acut

IRM cardiovascular — Imagisticd cardiovasculara prin
rezonantd magnetica

IVIG — Imunoglobuline intravenoase

JVP — Presiune venoasd jugulard

LAG-3 — Gena 3 de activare a limfocitelor

LC — Cardita Lyme

LES — Lupus eritematos sistemic

LGE — Captarea tardivd a gadoliniului

LVAD — Disporzitiv de asistare a ventriculului stang

MA — Miocarditd acutd

MACE — Evenimente cardiace adverse majore

Ma$S — Miocarditd asociata sarcinii

MCG — Miocardita cu celule gigante

MCS — Suport circulator mecanic

ME — Miocarditd eozinofilica

MF — Miocardita fulminanta

miRNAs — MicroARN-uri

ML — Miocarditd limfocitara

MSC — Moarte subitd cardiaca

NLRP3 — NLR-ul cu domeniul pirin 3

NT-proBNP — peptide natriuretice N-terminale pro-B tip Bl
OR — Raport de sanse (Odds Ratio)

P/LP — Patogend/probabil patogend

PA — Pericarditd acuta

PC — Pericarditd constrictiva

PCIS — Sindromul de leziune post-cardiaca

PCR — Reactia de polimeraza in lant

PD-1 — Proteina mortii celulare programate 1

PD-L1 — Ligandul 1 al mortii programate

PEC — Pericarditd efuziv-constrictivd

PEff — Epansament pericardic

PR — Pericarditd recurenta

PVC — Presiune venoasa centrald

PVS — Stimulare ventriculard programata

RCT — Studiu clinic randomizat controlat

SARS-CoV-2 — Coronavirusul sindromului respirator acut
sever 2

SC — Sarcoidozi cardiaca

SCA — Sindrom coronarian acut

SHE — Sindrom hipereozinofilic

SIMP — Sindromul inflamator miopericardic

SPP — Sindrom post-pericardiotomie

S$Sc — Scleroza sistemicd

TB — Tuberculoza

TDI — Imagistica Doppler tisulara

THx — Transplant cardiac

TNF-a — Factor alfa de necroza tumorald

TPC — Tamponada cardiacd

TRAPS — Sindromul periodic asociat receptorului factorului de
necrozd tumorald

TV — Tahicardie ventriculara

TVNS — Tahicardie ventriculard nesustinuta
ulFN-y — Interferon gamma nestimulat
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VA-ECMO — Oxigenare extracorporeald cu membrana cu
canulare veno-arteriald

VAD — Dispozitiv de asistare ventriculard

VD — Ventricul drept

VHC — Virusul hepatitei C

VS — Ventricul stang

VSH — Viteza de sedimentare a hematiilor

WCD — Defibrilator portabil

WMA — Anomalii ale cineticii parietale

1. Preambul

Ghidurile evalueaza si sintetizeaza dovezile disponibile cu scopul de

mai bune abordari diagnostice sau terapeutice pentru un pacient
individual cu o anumitd afectiune. Ghidurile ESC sunt destinate utili-
zdrii de cdtre profesionistii din domeniul sandtatii, dar nu fnlocuiesc
responsabilitatea individuald a acestora de a lua decizii adecvate si
corecte, tindnd cont de starea de sandtate a fiecarui pacient si in
consultare cu pacientul sau cu ingrijitorul acestuia, atunci cdnd este
cazul si/sau necesar. De asemenea, revine profesionistilor din dome-
niul sdnatdtii responsabilitatea de a verifica regulile si reglementdrile
aplicabile in fiecare tard privind medicamentele si dispozitivele la
momentul prescrierii si de a respecta normele etice ale profesiei lor.

Ghidurile ESC reprezintd pozitia oficiala a Societatii Euro-
pene de Cardiologie (ESC) cu privire la un anumit subiect. Te-
mele ghidurilor sunt selectate pentru actualizare in urma unei
revizuiri anuale a noilor dovezi realizate de Comitetul ESC
pentru Ghiduri de Practica Clinica (Clinical Practice Guideli-
nes — CPG). Politicile si procedurile ESC pentru elaborarea
si publicarea ghidurilor ESC pot fi consultate pe site-ul ESC
(https://www.escardio.org/Guidelines/Clinical-Practice-Guidelines/
Guidelines-development/Writing-ESC-Guidelines).

Prezentul ghid actualizeaza si Tnlocuieste versiunea anterioara
a Ghidurilor ESC privind pericardita din 2015. Pentru prima data,
acesta include si miocardita. Acest Grup de Lucru (GL) a fost de-
semnat de ESC pentru a include profesionisti implicati in ingrijirea
medicald a pacientilor cu aceasta patologie, precum si reprezentanti
ai pacientilor si metodologi. Procedura de selectie a inclus un apel
deschis pentru autori si a avut ca obiectiv includerea membrilor din
intreaga regiune ESC si din comunitatile de subspecialitate relevante
ale ESC. Au fost luate in considerare aspecte legate de diversitate
si incluziune.

Grupurile de Lucru pentru ghiduri efectueazd o analizd critica
si o evaluare a literaturii publicate privind abordrile diagnostice si
terapeutice, incluzand evaluarea raportului risc —beneficiu. Reco-
mandarile se bazeazd pe studii randomizate majore si pe revizuiri
sistematice si meta-analize relevante, atunci cand acestea sunt dis-
ponibile. Cautdri sistematice ale literaturii sunt realizate in situatii de
controversd sau incertitudine, pentru a asigura includerea tuturor
studiilor-cheie relevante. Pentru recomandarile legate de diagnostic
si prognostic sunt incluse si alte tipuri de dovezi, precum studiile
de acuratete diagnostica si studiile axate pe dezvoltarea si validarea
modelelor prognostice. Forta fiecarei recomandari si nivelul de do-
vezi care o sustin sunt evaluate si clasificate conform unor criterii
prestabilite, prezentate in Tabelele 1 si 2.

Indicatorii raportati de pacienti privind rezultatele (Patient-Re-
ported Outcome Measures — PROME) si experienta pacientului (Pa-
tient-Reported Experience Measures — PREMs) sunt, de asemenea,
evaluati atunci cand sunt disponibili, ca bazd pentru recomandari si/
sau pentru discutiile din cadrul acestor ghiduri.
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Tabelele de dovezi care sintetizeaza informatiile-cheie din stu-
diile relevante sunt elaborate pentru a facilita formularea recoman-
ddrilor; pentru a imbundtati intelegerea acestora dupa publicare si
pentru a consolida transparenta procesului de elaborare a ghidurilor.
Aceste tabele sunt publicate intr-o sectiune distinctd a Ghidurilor
ESC si fac trimitere la tabelele specifice de recomandari.

Dupa un proces iterativ de deliberdri, este realizat un prim
vot al Grupului de Lucru asupra tuturor recomandarilor, inainte de
initierea rundelor de evaluare externd. Un al doilea vot al Grupului
de Lucru asupra tuturor recomanddrilor este efectuat dupa runda
finald de revizuire si modificare. Pentru fiecare vot, Grupul de Lucru
urmeaza procedurile de vot ale ESC, iar toate recomandarile necesi-
td un acord de cel putin 75% dintre membrii cu drept de vot pentru
a fi aprobate. Pot fi aplicate restrictii de vot pe baza declaratiilor de
interese.

Membrii panelurilor de redactare si de revizuire completeaza
declaratii de interese pentru toate relatiile care ar putea fi percepute
ca surse reale sau potentiale de conflicte de interese. Declaratiile
lor de interese sunt evaluate in conformitate cu regulile ESC pri-
vind declaratiile de interese, disponibile pe site-ul ESC (http://www.
escardio.org/doi), si sunt centralizate intr-un raport publicat intr-un
document suplimentar care insoteste ghidurile. Finantarea pentru
elaborarea Ghidurilor ESC provine exclusiv de la ESC, fara nicio im-
plicare a industriei de ingrijire a sanatatii.

Comitetul pentru Ghiduri de Practica Clinici (CPG) suprave-
gheazd si coordoneaza elaborarea noilor ghiduri si aproba publicarea
acestora. Pe langa evaluarea realizatd de Comitetul CPG, Ghidurile
ESC sunt supuse mai multor runde de evaluare de tip peer-review
dublu-orb, desfisurate pe o platforma online dedicata. Procesul de
evaluare este realizat de experti in domeniu, incluzand membri ai
Societétilor Nationale de Cardiologie afiliate ESC si ai comunitatilor
de subspecialitate relevante ale ESC. Grupurile de Lucru pentru ghi-
duri analizeaza toate comentariile primite in procesul de revizuire
si au obligatia de a raspunde tuturor celor clasificate drept majore.
Dupd efectuarea revizuirilor corespunzitoare, Grupul de Lucru si
membrii Comitetului CPG aprobd documentul final pentru publica-
re in European Heart Journal.

Dacd nu se specifica altfel, continutul Ghidurilor ESC se refera
la sex, inteles ca starea biologicd de a fi barbat sau femeie, definitd
prin gene, hormoni si organe sexuale. Utilizarea medicamentelor in
afara indicatiilor aprobate (,off-label”) poate fi prezentatd in acest
ghid dacd existd un nivel suficient de dovezi care sd arate ca aceasta
poate fi consideratd medical adecvatd pentru o anumita afectiune.
Cu toate acestea, deciziile privind utilizarea off-label trebuie lua-
te de cdtre profesionistul responsabil din domeniul sandtatii, cu o
atentie deosebitd acordatd normelor etice privind ingrijirea medi-
cald, situatiei specifice a pacientului, consimtamantului pacientului si
reglementarilor nationale aplicabile in domeniul sdnatatii.

2. Introducere

Miocardita si pericardita sunt boli inflamatorii ale miocardului si,
respectiv, ale pericardului, cu posibilitate de suprapunere. Acestea
reprezintad primele ghiduri ESC de practica clinica care acoperd
ntregul spectru al acestor afectiuni.

Tn acest document, Grupul de Lucru (GL) introduce termenul
de ,sindrom inflamator miopericardic” (SIMP). SIMP este un
termen-umbreld utilizat in faza initiald a procesului diagnostic,
pand la stabilirea unui diagnostic final (Figura 1). Acesta reflectd
posibila suprapunere dintre miocardita si pericarditd, avand ca
scop cresterea gradului de constientizare asupra spectrului bolii si



Tabelul I. Clasele de recomandari
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Termenii sugerati pentru
a fi utilizati

Ar trebui luat in considerare

Clasele de A ann
Definitie
recomandare
Clasa | Dovada si/sau acord general potrivit caruia un anume tratament sau o
procedura este benefica, utila, eficientd.
Clasa Il Dovezi contradictorii si/sau divergenta de opinie asupra utilitatii/eficacitatii unui anumit tratament sau
proceduri.
Clasa lla Ponderea dovezilor/opiniilor este in favoarea utilitatii/eficacitatii
Clasa Ilb Utilitatea/eficacitatea este mai putin stabilita de dovezi/opinii.
Clasa Ill Dovezi sau acord general potrivit caruia un anume tratament sau o

Tabelul 2. Nivelurile de evidenta

procedura nu este utila/eficace, si in anumite situatii, poate fi daunatoare.

Nivel de evidenta C

facilitarea unui diagnostic precoce si a unui management mai bun.
SIMP variaza de la miocardita izolatd la pericardita izolatd, incluzand
forme mixte cu posibild afectare reciproca, precum miopericardita
si perimiocardita. Ambii termeni sunt utilizati frecvent in literatura
medicala si sunt definiti in Ghidurile ESC din 2015 pentru diagnosticul
si managementul bolilor pericardice (vezi Sectiunea 8)."

Ratiunea introducerii conceptului de SIMP constd in faptul ca
miocardita si pericardita au etiologii similare si reprezinta structuri
anatomice contigue, cu posibilitatea unei afectari secundare
reciproce.” —°

Acest domeniu a cunoscut o dezvoltare rapida, fiind propuse
numeroase documente de pozitie de catre diferite societdti de
cardiologie.® —'° Tn trecut, au fost furnizate mai multe declaratii
de consens, care defineau de reguld miocardita confirmatd pe
baza biopsiei endomiocardice (BEM). Biopsia endomiocardica
permite identificarea tipului histologic, poate evidentia anumite
etiologii specifice si ajutd la diferentierea fatd de cardiomiopatiile
non-inflamatorii (CMP)." Tn prezent insi, imagistica multimodali a
devenit o piatrd de temelie in diagnosticul inflamatiei miocardice si
pericardice, iar imagistica cardiovasculard prin rezonantd magneticad
(IRM cardiovascular) joaca un rol esential, asa cum este mentionat si
in alte ghiduri ESC'" —** (Figura 2).

Scopul acestor ghiduri este de a furniza recomandari bazate pe
dovezi pentru managementul clinic al SIMP, de a ghida clinicienii din
toate subspecialititile dintr-o perspectivd clinica si de a asigura un
proces de decizie partajatd calificatd cu pacientii (vezi Sectiunea 13
si Materialul suplimentar online, Sectiunea 8).

2.1. Ce este nou

Ghidurile privind pericardita au mai fost publicate de doud ori
anterior,"" in timp ce miocardita este abordati pentru prima dati
intr-un ghid. Grupul de Lucru considera cd ghidurile combinate,
cu recunoasterea spectrului bolii, reprezintd un pas intr-o directie
noud, permitand o schimbare de paradigmd cdtre un tratament
bazat pe contributia combinatd a expertilor in bolile inflamatorii ale
miocardului si pericardului, cu sprijinul unei echipe multidisciplinare.
Pentru a Tmbundtati gradul de constientizare a spectrului bolii, este
introdusa o noud categorie, ,sindrom inflamator miopericardic
(SIMP)”, ca termen-umbreld, cu scopul de a creste intelegerea

Consensul opiniei expertilor si/sau studii mici, studii retrospective, registre.

potentialei suprapuneri dintre miocardita si pericardita.

Acesta este introdus ca un termen diagnostic de intrare,
destinat sa conducd la o evaluare diagnostica personalizatd si la o
terapie individualizatd. Este propus un management al cazului centrat
pe pacient in diferite etape, precum diagnosticul si tratamentul,
dar si revenirea la activitatea profesionald si la activitatea fizica,
evitdind definitii temporale rigide, intrucdt parcursul remisiunii
diferd de la un pacient la altul. in plus, o noutate in domeniul SIMP
o reprezinta aprofundarea cunostintelor privind posibilul substrat
genetic al acestuia si legdtura sa cu anumite cardiomiopatii (CMP)
ereditare. De asemenea, va fi introdusa o schimbare de paradigma
in managementul diagnostic. Aceasta reflectd noile capacitati
ale imagisticii multimodale, in special ale rezonantei magnetice
cardiovasculare (IRM cardiovascular), care a modificat fluxul clinic
de lucru in ultimii ani. O schimbare similard a fost introdusd si in
documentul de consens al American College of Cardiology (ACC)
din 2024.” Biopsia endomiocardici fsi pastreazi rolul si este necesard
atunci cand sunt justificate decizii clinice specifice.

Comparativ cu ultimele Ghiduri ESC pentru diagnosticul
si managementul bolilor pericardice,’ intelegerea actuali a
patogenezei pericarditei s-a Tmbundtdtit considerabil, odatd cu
aparitia unor noi dovezi privind importanta interactiunii dintre
inflamatie si mecanismele autoinflamatorii, rolul fondului genetic si al
raspunsurilor imune la pacientii cu recurente multiple. Identificarea
unui istoric familial pozitiv, a unui rdspuns slab la colchicind si a
unei prezentdri clinice cu fenotip inflamator sau non-inflamator
reprezinta instrumente utile pentru ghidarea selectiei pacientilor
candidati pentru testare geneticd si pentru optiuni farmacologice
specifice. O noud clasd de medicamente care vizeazd interleukina-1
(IL-1), asa-numitii agenti anti-IL-1, a devenit disponibild si este
utilizatd in cazurile recurente cu raspuns insuficient la alte terapii
conventionale. Cu toate acestea, este necesara o aprofundare
suplimentara a intelegerii patogenezei formelor non-inflamatorii ale
bolii.

in plus, capacititile diagnostice au crescut datoriti rolului
imagisticii multimodale, permitind o acuratete diagnostica
fmbunatdtitd si o duratd individualizatd a tratamentelor; adaptata in
functie de datele clinice si imagistice.

Grupul de Lucru recomandd constituirea unei echipe
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Umbrela: SIMP — Spectrul sindromului inflamator miopericardic (SIMP)
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Figura 1. llustratie centrala a recomandarilor ESC privind miocardita si pericardita. ECG, electrocardiograma; BEM, biopsie endomiocardica; SIMP, sindromul
inflamator miopericardic; MSC, moarte subita cardiaca; IRM cardiovascular, imagisticd cardiovasculard prin rezonantd magnetica; ETT, ecocardiografie transtoracica.
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Figura 2. Schimbare de paradigma in diagnosticul clinic al miocarditei. RMC, rezonantd
magnetica cardiacd; BEM, biopsie endomiocardica. Atat BEM, cét si IRM cardiovascular
pot furniza un diagnostic clinic definitiv, insd cu indicatii diferite. Detalille sunt prezentate
in Sectiunea 5.

multidisciplinare dedicate SIMP, pentru a asigura ingrijirea optimd a
pacientilor in cazurile complicate.

Suntem ferm convinsi cd recunoasterea SIMP va mbundtati
intelegerea acestor afectiuni inflamatorii si sperdm cd va stimula
cercetari suplimentare menite sa avanseze aborddrile diagnostice si
terapeutice personalizate.

3. Epidemiologie, clasificare, stadii
criterii diagnostice si etiologie

3.1. Epidemiologie

Studiile populationale privind incidenta sau prevalenta sindromului
inflamator miopericardic (SIMP) sunt limitate, iar majoritatea
studiilor epidemiologice evalueaza povara bolii si sechelele in grupuri
selectate de pacienti, precum cei internati in spital. Totusi, aceste
studii pot subestima povara reald a bolii. De exemplu, proportia
pacientilor diagnosticati cu miocarditd acuta (MA) creste de la 5%
la 13% odata cu utilizarea rezonantei magnetice cardiovasculare
(IRM cardiovascular) la pacienti cu simptome de tip anginos si valori
crescute ale troponinei T ultrasensibile (hs-TnT)."® Un alt registru a
raportat o incidentd de 6,3-8,6 la 100 000 de locuitori, predominant
la barbati tineri.”” Datele actuale privind povara globald a bolilor
cardiovasculare raporteaza o prevalentd de 4,2-8,7 la 100 000 de
locuitori in grupa de varstd 35-39 de ani."® Bérbatii si pacientii mai
tineri sunt diagnosticati mai frecvent, desi acest fapt poate reflecta
un bias diagnostic in favoarea acestor grupuri de pacienti.”

La copiii cu varsta sub 2 ani, distributia pe sexe este echilibrats;
la adolescenti se observd o predominantd masculind (aproximativ
doud treimi din cazuri),®®*" care se mentine si la pacientii adulti,
sugerdnd importanta factorilor hormonali.

Incidenta pericarditei acute (PA) este estimatd la aproximativ
3-32 de cazuri la 100 000 persoane-an.””,”> Similar miocarditei,
barbatii si persoanele tinere sunt diagnosticati mai frecvent.
Recurenta apare la aproximativ 20% —30% dintre pacienti in decurs

Terminologie
SIMP

Miopericarditd
Perimiocarditd

Miocarditd acuta

Miocardita complicatd

Pericarditd acuta

Miocarditd subacutd/in
curs de desfdsurare

Pericarditd subacutd/
incesanta“

Miocarditd/pericardita
cronica
Cardiomiopatie
inflamatorie

Miocarditd/pericardita
recurentd

Remisiune fard
sechele
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Definisie
Termen generic pentru sindroamele
miocardice si pericardice inflamatorii

Pericarditd predominantd®
Miocardita predominanta®

Durata simptomelor <4 saptamani
Fulminanta, daca:
pacienti cu debut acut si instabilitate
hemodinamica ce necesita tratament
cu agenti inotropi sau suport circulator
mecanic

MA si 21 dintre urmatoarele:

- FEVS <50% la ecocardiografie

- aritmii ventriculare sustinute

- bloc cardiac avansat

- insuficientd cardiaca

- soc cardiogen

Debut <4 sdptdmani de la aparitia
simptomelor

Durata simptomelor >4 sdptdmani pand la
<3 luni

Durata simptomelor >4 siptamani pana la
<3 luni

Durata simptomelor >3 luni

Miocarditd cronicd in asociere cu disfunctie
cardiacd si remodelare ventriculara cu fenotip
clinic de cardiomiopatie hipokinetics, fie
dilatativa, fie nedilatativa, cu/fira substrat
aritmogen

Simptome noi sau activitate a bolii dupa
remisia clinicd

Regresie/absenta simptomelor, normalizare
ECG, biomarkeri, anomalii imagistice

(ecocardiografie si RMC)

Remisiune cu sechele Regresia/absenta simptomelor, persistenta

anomaliilor pe ECG, biomarkeri si/sau
imagisticd (anomalii functionale si/sau
structurale la ecocardiografie sau RMC)

AM, miocarditd acutd; CK-MB, creatin-kinazd izoenzima MB; RMC, rezonanta magnetica
cardiacd; ECG, electrocardiogramd; SIMP, sindrom inflamator miopericardic; FEVS, fractie
de ejectie a ventriculului stang.

aPacienti cu criterii definite pentru pericarditd si biomarkeri crescuti ai leziunii
miocardice (sensibilitate ridicatd

troponina | sau T, fractie CK-MB) fira afectare regionala sau globald nou dezvoltata a
functiei ventriculare stangi

la ecocardiografie sau RMN. bPacienti cu criterii definite pentru pericardita si biomarkeri
crescuti

ai leziunii miocardice (sensibilitate ridicata troponina | sau T, fractie CK-MB) cu afectare
regionald sau globald nou dezvoltatd a functiei ventriculare stangi la ecocardiografie

sau RMC. CPericardita incesanta/in curs de desfdsurare: termenul pericarditd incesantd
descrie pacientii cu simptome persistente fard un interval fira simptome >4 saptdmani
in ciuda terapiei medicamentoase cu dozd completd, conform ghidurilor (inclusiv
corticosteroizi), sau cei cu recidivd precoce in timpul reducerii treptate a dozei.

de 18 luni dupi un prim episod de PA.** Rata de recurenti creste
pani la 50% dupi prima recurentd.”® Pericardita este diagnosticati
in 0,2% din toate interndrile cardiovasculare si este responsabild
pentru 5% dintre prezentdrile la camera de gardd pentru durere
toracici® Tn studiul observational Epidémiologie de la Douleur
Thoracique(EPIDOULTHO), 3% dintre pacienti au primit un
diagnostic final de SIMP?¢
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Figura 3. Stadiile sindromului inflamator miopericardic. AHA, anticorpi anti-cord; AIDA, anticorpi anti-disc intercalat.

3.2. Clasificare si stadii

Domeniul SIMP a céstigat o atentie si un interes crescute in timpul
pandemiei de boald coronavirus 2019 (COVID-19).*” Cercetarea in
domeniul tuturor formelor de SIMP are o istorie indelungatd, iar in
literatura exista mai multe terminologii. Acest fapt se reflectd si in
definirea stadiilor bolii. Propunem o terminologie din perspectivd
clinicd, cu scopul de a ghida managementul adecvat al pacientilor
(Tabelul 3). in plus, sunt sugerate intervale temporale pentru stadii
(acut, subacut si cronic), aplicabile atat miocarditei, ct si pericarditei.
Cu toate acestea, din punct de vedere clinic nu este intotdeauna
posibild identificarea momentului de debut al bolii, de exemplu in
cazurile subacute.'

SIMP este caracterizat prin stadii diferite (vezi Figura 3). Evolutia
bolii diferd de la un pacient la altul. Un pacient se poate recupera
complet, fara sechele, in timp ce altii pot dezvolta complicatii, in unele
cazuri, evoluand pand la deces. Pacientii pot sd nu parcurgd toate
stadiile bolii. Remisiunea completd poate surveni in orice moment
al evolutiei. Cu toate acestea, o intelegere aprofundatd a stadiilor
respective este esentiala pentru ghidarea terapeutica adecvatd.

3.3. Criterii diagnostice
Dupd criteriile diagnostice initiale propuse in documentul de
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consens din 2013, imagistica multimodali, in special imagistica car-
diovasculard prin rezonantd magnetica (IRM cardiovascular), a facut
posibil diagnosticul clinic, non-invaziv al miocarditei. in concordanti
cu schimbarea de paradigma (Figura 2), Grupul de Lucru (Grup
de lucru, GL) propune noi criterii diagnostice si o noud clasificare,
urmand sistemul introdus in Ghidurile ESC 2023 pentru manage-
mentul endocarditei (Tabelul 4).%” Aceasti abordare orientati clinic
se bazeazd pe prezentarea clinicd, sustinuta de criterii suplimentare,
si pe confirmarea miocarditei prin IRM cardiovascular pozitiv sau
biopsie endomiocardica (BEM). Criteriile histopatologice si criteriile
actualizate Lake Louise pentru IRM cardiovascular (CLL)* sunt pre-
zentate in Tabelul 5 si Figura 4, respectiv. In mod similar, diagnosticul
pericarditei poate fi stabilit pe baza unei prezentari clinice asociate
cu mai mult de un criteriu suplimentar. Imagistica cardiovasculard
prin rezonanta magneticd poate furniza, de asemenea, confirmarea
non-invazivd a prezentei pericarditei, dincolo de criteriile clinice.

3.3.1. Criterii diagnostice pentru miocardita

Miocardita poate fi diagnosticatd clinic ca certd sau posibild in
prezenta unei prezentdri clinice sugestive si a cel putin unui criteriu
suplimentar, incluzand confirmarea prin IRM cardiovascular sau BEM
(vezi detalii in Tabelul 4). Criteriile suplimentare includ parametri
frecvent utilizati in evaluarea initiald, precum electrocardiograma



(ECG), care poate evidentia modificiri nespecifice, incluzand un
spectru larg de prezentdri — de la aspecte care mimeazd infarctul
miocardic cu supradenivelare de segment ST in teritorii non-coro-
nariene, pana la tulburari de ritm — sau modificari identificate la eco-
cardiografie (vezi Sectiunea 5.5).

Analizele de laborator ale biomarkerilor serici evidentiazd, de
obicei, cresterea markerilor de leziune miocardicd, precum troponina
T ultrasensibild (hs-TnT) sau troponina | ultrasensibild (hs-Tnl).
Biomarkerii insuficientei cardiace (IC), cum este prohormonul
N-terminal al peptidului natriuretic de tip B (NT-proBNP), sunt
de asemenea necesari pentru evaluarea severitatii bolii si pentru
sustinerea implicdrii miocardice.
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Tn functie de contextul clinic individual si de riscul pacientului
(vezi Sectiunea 4), diagnosticul definitiv al miocarditei poate fi stabilit
pe baza IRM cardiovascular (Figura 4) sau a BEM (Tabelul 5). Pentru
analiza BEM, criteriile cantitative de imunohistochimie privind
celulele inflamatorii in miocardita limfocitard (ML) sunt in curs de
dezvoltare.

Pot exista cazuri asimptomatice, de exemplu miocardite
asociate vaccinurilor sau medicamentelor, cum ar fi miocardita
indusd de inhibitorii punctelor de control imun (ICl), care sunt
adesea subdiagnosticate.

Tabel 4 — Criterii diagnostice si clasificare pentru sindromul inflamator miopericardic (SIMP)
SIMP — Daci sunt indeplinite criteriile diagnostice pentru miocarditd si/sau pericarditd

Miocardita
Cert

Posibil
BEM neconcludente sau indisponibile

Putin probabil / respins

Prezentare clinica® si confirmare prin IRM cardiovascular sau BEM

Prezentare clinica® cu 21 criteriu suplimentar; IRM cardiovascular sau

Doar prezentare clinica®, fira criterii suplimentare

Pericardita
Prezentare clinica® cu >1 criteriu suplimentar

Prezentare clinica® cu 1 criteriu suplimentar

Doar prezentare clinica®, fira criterii suplimentare

Criterii suplimentare dincolo de prezentarea clinica:

Miocardita
Clinic® Constatdri nespecifice
ECG Modificari ST-T
Biomarkeri Crestere troponina
Imagistica Strain anormal, tulburdri de cineticd parietald, fractie de ejectie

redusd; Edem miocardic si/sau LGE (constatari la IRM cardiovascular)

Pericardita

Frecdturd pericardica

Subdenivelare PR, supradenivelare ST difuza
Crestere proteina C reactivd

Cresterea grosimii pericardice; Revarsat pericardic nou apérut
sau cu agravare; Edem pericardic si/sau LGE (constatdri la [IRM
cardiovascular)

RMC, rezonantd magnetica cardiacd; CRP, proteina C reactiva; ECG, electrocardiogramd; FE, fractie de ejectie; BEM, biopsie endomiocardicd; SIMP, sindrom inflamator miopericardic;
LGE, contrast tardiv cu gadoliniu; CLL, criteriile Lake Louise. Manifestarile clinice includ dureri toracice sau simptome aseméndtoare infarctului, aritmii, insuficientd cardiacd, moarte
subitd cardiacd. Categorii RMC: dovedit = 2 din 2 CLL actualizate indeplinite (Figura 4), incert = doar 1 din 2, respins = RMC negativ. Categorii BEM: demonstrat, incert, respins
(conform consensului patologilor).O afectiune poate fi determinanta (vezi Sectiunea 8). "Descrierea detaliatd a prezentirii clinice, in Sectiunea 4; rareori pot fi detectate cazuri asimp-
tomatice (de exemplu legate de medicamente cu istoric distinct, cum ar fi inhibitorii punctelor de control imun). “Daca apar modificiri ECG, se ia in considerare/se exclude intotdeauna

miocardita. “Vezi sectiunile 5.4-5.7 pentru descrierea constatarilor imagistice.

Tabel 5 — Criterii histopatologice pentru miocardita

Termen Celule inflamatorii predominante Necroza Infectii PCR pozitive
miocitara  (virusuri, etc.)
Miocarditd limfocitara activa Limfocite T CD3+ >7/mm? Macrofage CD68+ da da/nu
Miocarditd limfocitara persistenta Limfocite T CD3+ >7/mm’ Macrofage CD68+ da da/nu
Miocarditd limfocitara rezolvata - nu da/nu
Miocarditd eozinofilicd (stadiu acut) Eozinofile, limfocite T CD3+, macrofage CD68+ da da/nu
Miocardita cu celule gigante (stadiu acut) = Eozinofile, limfocite T CD3+, macrofage CD68+ celule gigante = da nu
CD68+
Sarcoidoza Eozinofile, limfocite T CD3+, macrofage CD68+ celule gigante = da/nu nu
CDé68+, granuloame
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Figura 4. RMC, rezonantd magneticd cardiacd; ECV, volum extracelular; LGE, intensificare tardiva cu gadoliniu; CLL, criteriile Lake Louise;
VS, ventriculul stang; FEVS, fractia de ejectie a ventriculului stang; FEVD, functia de ejectie a ventriculului drept; SI, raportul intensitatii
semnalului. Prezenta efuziunii pericardice sugereaza pericarditd concomitentd



3.3.2. Criterii diagnostice pentru pericardita
Inflamatia miocardica non-ischemicd poate fi diagnosticatd prin IRM
cardiovascular conform criteriilor Lake Louise actualizate™ (vezi Fi-
gura 4). Acestea se bazeazd pe prezenta a cel putin unui criteriu
bazat pe T2 si, ideal, a unui criteriu bazat pe T1. Asocierea unui
criteriu pozitiv T2 cu unul T1 creste specificitatea diagnosticului de
miocarditd acutd; totusi, diagnosticul de miocardita posibila poa-
te fi stabilit si in prezenta unui singur criteriu (T2 sau T1), intr-un
context clinic adecvat, dar cu o specificitate mai redusa.

Criteriile de sustinere includ anomalii pericardice (care sugerea-
z4, totusi, pericardita concomitentd) si disfunctia sistolica globala sau
regionald a ventriculului stang (VS) evidentiatd prin imagistica cine.

Criteriile histopatologice Dallas™, in asociere cu coloratii imu-
nohistologice pentru identificarea limfocitelor T CD3+ si a ma-
crofagelor CD68+, sunt necesare pentru identificarea subtipurilor
histologice specifice de miocarditd si pentru diferentierea fatd de fe-
nocopii [de exemplu, cardiomiopatia aritmogend de ventricul drept
(ARVC)]*** Sunt necesare noi criterii cantitative, intrucét criteriile
ESC de 214 leucocite/mm?, incluzand =7 limfocite T CD3+/mm?, au
fost puse sub semnul intrebirii de catre cardiopatologi."

In plus, analiza moleculard a BEM si a sangelui [incluzand evalua-
rea acidului dezoxiribonucleic (ADN) sau ribonucleic (ARN) viral in
leucocitele periferice si in plasma], utilizdnd reactia de polimerizare
in lant cantitativd (PCR), este necesard pentru identificarea etiopa-
togeniei miocarditei si pentru a permite terapii tintite (antivirale sau
imunosupresoare/imunomodulatoare), atunci cand acestea sunt uti-
le clinic.'®*** Exemple sunt prezentate in Sectiunea 5.9.1.

Pericardita este un sindrom inflamator pericardic, cu sau fird
revdrsat pericardic (PEff). Diagnosticul clinic cert poate fi stabilit
pe baza prezentdrii clinice si @ mai mult de un criteriu suplimen-
tar (Tabelul 4). Principalul simptom de prezentare este, de obicei,
durerea toracica (85% —90% din cazuri), care este tipic ascutitd, de
tip pleuritic, se amelioreazd in pozitie sezandd cu trunchiul aplecat
anterior si se accentueaza la inspiratie, in decubit si la deglutitie, ca
urmare a cresterii frecdrii dintre foile pericardice inflamate. Dispneea
poate fi raportata la pacientii varstnici sau pot fi prezente semne si
simptome de insuficientd cardiacd dreapta in cazul pericarditei cu
constrictie. Prezentdrile aritmice sunt rare si sunt, de obicei, asociate
cu fibrilatia atriald (FA). Criteriile suplimentare includ prezenta freca-
turii pericardice (£33% din cazuri), un zgomot superficial, aspru sau
scartaitor, determinat de frecarea dintre cele doud foi pericardice
inflamate. Modificarile electrocardiografice au fost raportate istoric
ca un semn caracteristic al pericarditei acute; totusi, pericardul este
electric inert, astfel incat modificarile ECG sugereaza o inflamatie
concomitenta a miocardului, necesitand investigatii pentru exclu-
derea unei miocardite asociate.” La examindrile imagistice poate fi
evidentiat un revarsat pericardic nou aparut sau in agravare (pand la
60% din cazuri), de obicei de mica amploare. Deoarece pericardita
se manifestd clasic printr-un sindrom inflamator, valorile crescute ale
markerilor de inflamatie, precum proteina C reactivi (79% -90%),
rata de sedimentare a eritrocitelor (VSH) si leucocitoza neutrofi-
lici*”*® pot constitui criterii suplimentare de sustinere a diagnosti-
cului. Pericardul inflamat este neovascularizat si prezinta captare de
substanta de contrast la tomografia computerizatd (CT) si la imagis-
tica cardiovasculara prin rezonantd magnetica (IRM cardiovascular).
IRM cardiovascular este superioard pentru caracterizarea tisulara si
poate evidentia edem pericardic si/sau captare tardiva de gadoliniu la
nivel pericardic (late gadolinium enhancement, LGE), furnizand crite-
rii imagistice suplimentare pentru diagnostic.

3.4. Etiologia miocarditei si pericarditei

Afectiunile miocardice si pericardice au, in mare parte, etiolo-
gii similare (vezi Date suplimentare online, Tabelul S1). Etiologia
sindrom inflamator miopericardic (SIMP) poate fi infectioasd
sau neinfectioasd. Acestea pot declansa SIMP la un individ cu
predispozitie genetica, prin mecanisme inflamatorii si/sau autoi-
mune. Totusi, prevalenta fiecarei etiologii si impactul agentului cauzal
asupra evolutiei clinice, prognosticului si aborddrii terapeutice pot
diferi intre cele doua entitati.""
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3.4.1. Etiologia miocarditei

Cea mai frecventd etiologie infectioasd este considerata a fi
viral3.'%**=*  Enterovirusurile, adenovirusurile, parvovirusul  B19
(B19V) si anumite herpesvirusuri [virusul Epstein —Barr (EBV), her-
pesvirusul uman 6 (HHV-6)], precum si virusurile gripale si corona-
virusurile sunt cele mai frecvent asociate cu miocardita (Date supli-
mentare online, Tabelul S1). Virusurile non-citotoxice declanseaza
miocardita indirect, prin activarea sistemului imun.”""* Infectiile
bacteriene cu specii de Borrelia [carditd Lyme (CL)] si infectiile para-
zitare, precum Trypanosoma cruzi [boala Chagas (CD)], reprezintd
etiologii importante suplimentare in anumite regiuni geografice.
De asemenea, trebuie recunoscute multiple etiologii neinfectioase,
incluzdnd boli sistemice, afectiuni autoimune (sau probabil autoi-
mune) [lupus eritematos sistemic (LES), scleroza sistemica (SSc),
artritd reumatoidd (AR), granulomatozd eozinofilicd cu poliange-
ita (EGPA), sindrom hipereozinofilic (SHE)], forme mediate imun
[precum miocardita limfocitarda (ML), miocardita cu celule gigante
(MCG), miocardita eozinofilica (ME) si sarcoidoza cardiacd (SC)],
boli inflamatorii intestinale, medicamente si reactii toxice (inclusiv
miocardita asociata inhibitorilor punctelor de control imun — ICl;
vezi Sectiunea 9.6.1.1), iradiere toracicd, precum si afectiuni gene-
tice, cum ar fi cardiomiopatiile ereditare (vezi Sectiunea 5.3)."%*
(Date suplimentare online, Tabelul S1).

3.4.2. Etiologia pericarditei

Etiologia depinde in mare mdsura de contextul epidemiologic, tipul
populatiei de pacienti si cadrul clinic.""® Pericardita idiopatici sau
virald reprezintd cea mai frecventd etiologie in tdrile dezvoltate, vari-
ind de la aproximativ 50% in mediul spitalicesc pand la peste 80% in
ambulatoriu.* =* Tuberculoza (TB) este responsabili pentru apro-
ximativ 70% din toate cazurile, in special la pacientii infectati cu viru-
sul imunodeficientei umane (HIV), in regiunile endemice. Un numar
tot mai mare de cazuri este asociat procedurilor interventionale si
interventiilor chirurgicale [sindromul post-leziune cardiaca (post-car-
diac injury syndrome, PCIS)], ca urmare a cresterii numdrului de
proceduri efectuate si a imbitranirii populatiei.* Alte cauze frec-
vente includ bolile inflamatorii/autoimune sistemice si neoplaziile (in
special cancerul pulmonar si mamar, limfoamele si leucemiile) (vezi
Date suplimentare online, Tabelul S1)."

Aproximativ 5% —15% dintre pacientii cu recurente prezinta
mutatii genetice, uneori asociate cu boli autoinflamatorii
monogenice, in principal febra mediteraneand familiala (FMF) si
sindromul periodic asociat receptorului factorului de necrozd
tumorald (TRAPS).***" De asemenea, o predispozitie genetici si
o patogeneza autoinflamatorie/imun-mediatd sunt suspectate la
pacientii cu recurente multiple. Pentru informatii suplimentare, vezi
Datele suplimentare online, Tabelele S2 si $3.° —*

4. Prezentarea clinica a sindrom
inflamator miopericardic

Termenul de sindromul inflamator miopericardic (SIMP) cuprinde un
spectru larg de afectiuni inflamatorii, de la miocardita izolatd pana
la pericardita izolata, incluzdnd formele de asociere ale celor doud
entitati. SIMP ar trebui utilizat ca termen-umbreld in etapa initiald
a procesului diagnostic, pana la stabilirea unui diagnostic definitiv.

Una dintre principalele provocdri in diagnosticul SIMP este
recunoasterea clinicd a bolii; in acest context, Grupul de Lucru (Grup
de lucru, GL) a evidentiat semnale de alarma (,red flags”) (Tabelul 6).
Prezenta acestor simptome si semne ar trebui sa ridice suspiciunea
de SIMP. Semnalele de alarmd pentru SIMP sunt reprezentate in
principal de manifestdri clinice, insotite de biomarkeri serologici
si/sau imagistici, si nu sunt echivalente cu nivelul de risc. Aceste
semnale constituie indicatori de avertizare, avand ca scop cresterea
gradului de constientizare a bolii. n cazul in care exista suspiciune de
SIMP, se recomandad efectuarea stadializdrii pe baza evaludrii riscului
(Tabelul 7).

13



Ghidurile ESC

Tabel 6 Semnale de alarma (,,red flags”) pentru diagnosticul clinic al miocarditei si pericarditei

Miocardita

* Durere toracica de tip infarct

* Palpitatii

* Simptome de insuficientd cardiacd

* Modificari ECG

* Aritmii ventriculare (izolate, complexe)
* Sincopd

* Instabilitate hemodinamica

* Markeri crescuti ai insuficientei cardiace (NT-proBNP)

redusd la imagistica

* Sindrom gripal recent sau concomitent ori gastroenteritd

* Markeri serici crescuti ai leziunii miocardice (hs-Tn, CK-MB)

» Anomalii de cinetica parietald, ingrosarea peretelui si/sau functie sistolicd

Pericardita

« Sindrom gripal recent sau concomitent ori gastroenteritd

* Durere toracica pleuriticd/de tip infarct

« Simptome si semne de insuficienta cardiaca dreapta si de constrictie
« Febra

* Frecatura pericardica

« Cresterea proteinei C reactive (CRP)

* Revirsat pericardic

* Revirsat pleural

* Poliserozita

* Imagisticd prin rezonantd magneticd cardiovasculard (CMR) cu edem
pericardic si/sau captare tardivd de gadoliniu (LGE)

* Imagisticd prin rezonantd magneticd cardiovasculard (CMR) cu edem miocardic
si/sau captare tardivd de gadoliniu (LGE)

CK-MB = creatinkinaza izoenzima MB”; RMC = rezonantd magnetica cardiovasculard; ECG = electrocardiograma; IC = insuficientd cardiacd; hs-Tn = troponind de naltd sensibilitate; LGE
= captare tardiva de gadoliniu; NT-proBNP = peptide natriuretice N-terminale pro-B tip B. *Vezi Sectiunea 5.1.

Tabel 7 Stratificarea clinica a riscului pentru ghidarea investigatiilor in sindromul inflamator miopericardic

Miocardita -« IC acutd/soc cardiogen * Dispnee noud/progresivi * Simptome stabile sau oligosimptomatice
+ Dispnee NYHA llI-IV refractard la * Aritmii ventriculare nesustinute
tratament * Eliberare persistentd sau recurenta
+ Stop cardiac/sincopa de troponind
« Fibrilatie ventriculard/tahicardie
ventriculard sustinuta
* Bloc AV avansat
= Criterii imagistice: = Criterii imagistice: = Criterii imagistice:
=« FEVS nou redusi (<40%) =« FEVS usor redusa (41-49%) si/sau = « FEVS pastrata (=50%) fard LGE sau LGE
= « LGE extins la CMR anomalii de cineticd limitat (<2 segmente) la CMR
=« FEVS péstrata (250%) si LGE 22
segmente la CMR
Pericardita  + Semne si simptome de tamponadd * Semne si simptome de IC dreaptd * Rdspuns la tratament adecvat in 1-2
cardiacd saptdmani
« Febri (>38°C)
* Pericarditd efuziv-constrictiva
* Lipsa raspunsului la AINS
* Pericarditd incesanta
= Criterii imagistice: = Criterii imagistice: = Criterii imagistice:

* Absenta sau prezenta unui revarsat
pericardic usor
* Absenta LGE pericardic la CMR

* Revirsat pericardic mare (>20 mm)
+ Tamponada cardiacd
* LGE pericardic extins la CMR

* Revarsat pericardic moderat-mare
(10-20 mm)

« Fiziologie constrictiva indiferent de
dimensiunea revarsatului

AINS, antiinflamator nesteroidian; BAV, bloc atrioventricular; FEVS, fractia de ejectie a ventriculului stang; IC, insuficienta cardiaca; IRM cardiovascular, imagistici cardiovasculard prin
rezonantd magneticd; LGE, captarea tardiva a gadoliniului; NYHA, clasificarea New York Heart Association. *Aceste criterii nu conduc direct la biopsie endomiocardici; in aceste scena-
rii, decizia este individualizata in functie de cauza suspectata subiacenta.

Un diagnostic rapid si fiabil este esential pentru un management
adecvat. Etapa initiald constd in trierea pacientilor, prin evaluarea
factorilor de risc si excluderea sindromului coronarian acut
(SCA), ori de cate ori acest lucru este indicat de caracteristicile
pacientului si de prezentarea clinicd. Tn plus, miocardita trebuie luat
in considerare, indiferent daca primul contact medical are loc in
regim ambulatoriu sau de spitalizare.”.** Aceastd abordare reflectd
diferentele dintre sistemele nationale de sandtate, avand in vedere
ca un pacient poate fi evaluat initial fie in ambulatoriu, fie in mediul
spitalicesc (Figurile 5-7).
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Figura 5. AA, terapie antiaritmicd; CAD, boald coronariand; PCR, proteind C reactivd; ECG, electrocardiogramd; IC, insuficienta cardiacg;
ATI, unitate de terapie intensivd; SIMP, sindrom inflamator miopericardic; N, nu; NT-proBNP, peptide natriuretice N-terminale pro-B tip B;

D, da.

Vezi Tabelul 6. *Teste de laborator inclusiv troponina, NT-proBNP, PCR, hemoleucogrami diferentiald. “Angiografie coronariani invaziva sau angiografie tomo-
graficd computerizatd, in functie de probabilitatea clinicd. “Vezi Tabelul 7. *Se va lua in considerare biopsia endomiocardici. ‘Se va lua in considerare rezonanta

magneticd cardiacd. eVezi Tabelul 9.
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Pacient cu simptome si semne de miocardita, prezentat in ambulator

Troponina crescutd —> Trimitere la spital

!

A se vedea algoritmul
<+«— Boah coronariani obstructivd (CAD)? pentru pacient internat®

—

Posibil Diagnostic —— Respins / improbabil

!
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l

Evaluare suplimentardf Clasificare completa a risculuié Investigatii suplimentare

l

Risc intermediar

|

Tratament
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Tratament ambulator

l

Urmadrire ambulatorie

A se vedea algoritmul
pentru pacient internat¢

Figura 6. CAD, boala coronariana; PCR, proteind C reactiva; ECG, electrocardiogramd; N, nu; NT-proBNP, peptide natriuretice N-terminale
pro-B tip B; D, da.

Vezi Tabelul 6. “Teste de laborator inclusiv troponind, NT-proBNP, PCR, hemoleucograma diferentiali. “Vezi Figura 5. “Angiografie coronarian
invazivi sau angiografie cu tomografie computerizati, in functie de probabilitatea clinici. <In functie de situatia clinici (insuficient3 cardiaca,
aritmii), internare in sectie. ‘Vezi Tabelul 9. 8Vezi Tabelul 7
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Figura 7. PCR, proteind C reactivd; ECG, electrocardiogramd; N, nu; D, da. *Vezi Tabelul 6. ®Daci un pacient are unul sau
mai multi predictori prognostici, asa cum este raportat in Tabelul 7, un pacient cu risc crescut trebuie internat in spital si
trebuie efectuatd o cdutare etiologica. Pacientii fara caracteristici de risc crescut pot fi tratati ca pacienti ambulatoriu, fdrd o
cauzd etiologica si internare, dacd existd un rdaspuns bun la terapia antiinflamatoare empiricd.

4.1. Simptome si semne generale

Cel mai frecvent simptom atét al miocarditei, cat si al pericarditei
este durerea toracica (uneori cu caracter de tip infarct, in special
in miocarditd, sau de tip pleuritic, cu variatii respiratorii, mai ales
in pericarditd). Alte forme frecvente de prezentare includ dispneea
(in miocardita cu prezentare de insuficienta cardiacd, dar si cel mai
frecvent simptom la varstnicii cu pericarditd) si/sau aritmiile de
diferite grade (predominant ventriculare fn miocarditd si supraven-
triculare, inclusiv fibrilatie atriald, in pericarditd), iar mai rar sincopa.
Pentru fiecare tip de prezentare sunt disponibile algoritmi de decizie
care ghideazd parcursul diagnostic (vezi Sectiunea 4.3).

Un subset de pacienti poate prezenta simptome persistente, fird
perioade de remisiune, acestia fiind incadrati ca pacienti cu SIMP
incesant/in evolutie.

4.2. Stadiile clinice ale miocarditei

4.2.1. Miocardita acuta

Debutul acut este definit prin prezenta simptomelor si semnelor cu
o durati <4 siptimani®® In miocardita, acesta include miocardita
acuta (MA) si subtipul miocarditd fulminanta (MF).

Prezentarea clinici a MA poate varia de la simptome foarte usoare

pana la afectiuni care pun viata in pericol.'® Simptomele si semnele
tipice la prezentare includ durerea toracica in peste 80% din cazuri
si dispneea Tn 20%-50%, in timp ce oboseala, palpitatiile si sincopa
sunt mai putin frecvente si sunt raportate la aproximativ 5%
dintre pacienti.”®*>** In majoritatea cazurilor (*80%), simptomele
sunt precedate de un prodrom, precum febra (60%), simptome
gastrointestinale (30%) sau simptome respiratorii (25%).%**"* Pot i
prezente si alte manifestari extracardiace, in functie de boala de fond.
Electrocardiograma este normald doar la o minoritate de pacienti
(=15%). Cel mai frecvent se observa supradenivelarea segmentului
ST (57,5%), dar pot fi intdlnite si alte modificdri ale segmentului ST/T
(23,5%), precum si tulburiri de conducere (10%).2°°

La majoritatea pacientilor cu prezentare acutd, enzimele
cardiace [troponina T/l si creatinkinaza fractia MB (CK-MB)] sunt
crescute.”®”** Ecocardiografia este esentiald pentru evaluarea clinics,
deoarece poate evidentia semne sugestive de miocarditd, inclusiv
ingrosarea peretelui si cresterea ecogenitdtii, secundare edemului
miocardic. Revarsatul pericardic este prezent la pana la 25% dintre
pacienti, reflectind pericardita concomitentd sau fiind legat de
factori hemodinamici.”®***
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4.2.2. Miocardita fulminanta

Miocardita fulminantd (3%-9% dintre cazuri) se caracterizeaza prin
soc cardiogen la prezentare, necesitand suport hemodinamic.”®
Disfunctia izolatd a ventriculului drept este neobisnuitd; in schimb,
insuficienta biventriculara este frecvent intélnita in MF. Aritmiile ven-
triculare sustinute pot apdrea la acesti pacienti (46,9%), iar unii se
pot prezenta cu moarte subiti cardiaci(25,8%).%.%.%

La majoritatea copiilor cu MF (de obicei <2 ani), este prezentd
disfunctia ventriculului stang cu dilatare la prezentarea initiald,* in
timp ce la adulti dilatarea VS este de reguld absentd in faza precoce.

Infectiile virale concomitente sunt frecvente in randul copiilor.

4.2.3. Miocardita subacuta

Stadiul subacut se referd la cazurile cu simptome persistente >1
lund, dar <3 luni. Manifestdrile sunt nespecifice, iar pacientii pot pre-
zenta fie remisiune fara sechele, fie pot evolua catre miocarditd
cronica sau cardiomiopatie inflamatorie (vezi Sectiunea 10).

4.2.4. Miocardita cronica

Miocardita cronicd este definitd ca inflamatia miocardicd persistenta
>3 |uni*’ Aceasta poate reprezenta un stadiu intermediar care
poate evolua citre cardiomiopatie inflamatorie, caracterizatd prin
remodelare cardiaci si un anumit grad de disfunctie ventriculara.'®.*”
Formele mai usoare pot apdrea ca cardiomiopatii hipokinetice non-
dilatative.’® De asemenea, trebuie luat in considerare un substrat
aritmogen, secundar fibrozei, in managementul acestor pacienti.””.**
Simptomele pot fi minime sau absente.'®.* Dispneea si palpitatiile
pot constitui manifestirile dominante.'®.>> Biomarkerii leziunii
miocardice sunt, de reguld, in limite normale.”” Este important de
mentionat ca valori crescute ale proteinei C reactive, hs-troponinei
T si scaderea strainului longitudinal global (GLS) au fost asociate
cu inflamatia miocardica confirmatd prin biopsie endomiocardica
la pacientii cu insuficientd cardiacid non-ischemica.** Noile tehnici
cantitative de RMC au imbundtatit randamentul diagnostic la

. " . e . 61
pacientii cu miocarditd cronica.

4.3. Prezentarile clinice ale miocarditei

Miocardita se caracterizeaza printr-o heterogenitate marcatd a
manifestdrilor clinice (Figura 8); prin urmare, diagnosticul necesitd
un grad ridicat de suspiciune clinicd. Principalele tipare de prezentare
sunt durerea toracicd de tip infarct (cel mai frecvent simptom), arit-
miile si insuficienta cardiaca. Severitatea variaza de la forme asimp-
tomatice sau oligosimptomatice pana la situatii severe, care pun viata
n pericol, precum insuficienta cardiaca severa sau aritmiile ventricu-
lare (cu potential de moarte subitd cardiacd). O clasificare clinica
bazatd pe prezentarea ca miocarditd cu risc inalt sau fara risc fnalt
(vezi Tabelul 7) s-a dovedit predictiva pentru prognostic in cohorte
mari.’®.¢%.%® De asemenea, miocardita, Tn special atunci cand este
recurentd, poate reprezenta ,faza activd” a unor cardiomiopatii, cum
ar fi cardiomiopatia aritmogend legatd de desmoplakini (DSP).**
Detalii suplimentare sunt prezentate in Sectiunea 4.3.5.

4.3.1. Prezentarea cu durere toracica

Durerea toracica reprezinta cea mai frecventa formd de prezen-
tare clinici (=75% din cazurile neselectate) la adolescenti si adulti.”®
Aceasta este adesea asociatd cu cresterea biomarkerilor de necroza
miocardicd, precum troponina, si cu modificari ECG (in special
supradenivelarea segmentului ST), care pot mima un sindrom coro-
narian acut, in absenta unei boli coronariene obstructive semnifi-
cative. Aceste cazuri sunt frecvent descrise ca avand o prezentare
de tip infarct.®® Pacientii cu acest tip de prezentare raporteazi, de
obicei, o infectie virald recentd sau concomitentd, precum o infectie
de tract respirator sau o gastroenteritd, care precede miocar-
dita cu cateva zile pani la saptamani (2—4 siptimani). In general,
eliberarea de troponina in contextul SIMP nu reprezinta un marker
prognostic negativ, atunci cand este asociatd cu functie biventriculard
pastratd.*,*

Pacientii care se prezintd cu durere toracicd, fractie de ejectie
a ventriculului stang (FEVS) normald, fard anomalii de cineticd
parietald, fard aritmii ventriculare si cu rezolutia completd pe termen
scurt a modificarilor ECG pot fi considerati ca avand o prezentare
cu risc scdzut, cu un prognostic excelent pe termen lung.*-2%-¢%¢¢-¢7

s a
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Figura 8. Spectrul prezentarilor si evolutiilor in miocarditd. LGE, captarea tardiva a gadoliniului; MSC, moarte subita cardiacd. Cazurile
necomplicate de miocarditi (aproximativ 75% dintre cazurile ne-selectate) au, de obicei, o remisiune spontana. in miocardita acuta
diagnosticatd prin biopsie endomiocardicd, pana la 50% dintre pacienti au recuperare spontand, dar pand la 25% pot avea o disfunctie
cardiacd stabild persistenta, in timp ce 10%—-25% prezintd o disfunctie ventriculara progresivd, care poate duce la cardiomiopatie dilatativa

n stadiu terminal, transplant cardiac sau deces.
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Existd posibile exceptii de la aceastd reguld generald in unele cazuri
de miocardita eozinofilica si miocarditd cu celule gigante. Cicatricile
miocardice detectate prin RMC pot fi prezente chiar si la pacientii
cu FEVS pastratd.’,**~"° S-a demonstrat ci prezenta unei cicatrici

focale, indiferent de etiologie, este relevanta prognostic, iar

Ghidurile ESC

cicatricile mici (de exemplu <2 segmente), persistente la >6 luni,
par s3 aibi un caracter mai benign.”’

Cu toate acestea, datele privind prognosticul pe termen lung sunt
limitate. Pentru un algoritm de evaluare propus, vezi Figura 9.
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Figura 9. Algoritm de diagnostic in durerea toracicd acutd. SCA, sindrom coronarian acut; CAD, boald coronariand; CRP, proteina C
reactivd; ECG, electrocardiogramd; SIMP, sindromul inflamator miopericardic; NT-proBNP, fragmentul N-terminal al pro-hormonului
peptidului natriuretic cerebral. ,CT, tomografie computerizatd; GL, ghid; N, nu; D, da” *Teste de laborator incluzand troponind, NT-
proBNP, proteina C reactivd, hemoleucogrami diferentiald. ®Vezi Tabelul 6. ‘Referintd: Byrne et al. ®Vezi Tabelul 7. “Vezi Figura 7. Se va lua
in considerare rezonanta magnetici cardiovasculari. #Se va lua in considerare biopsia endomiocardica, de la caz la caz. "in functie de cauza

subiacentd si de necesitatea clinicd. 'Vezi Sectiunile 5, 8, 9, 10.
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4.3.2. Prezentarea cu insuficienta cardiaca

Pacientii cu miocardita care se prezintd cu insuficienta cardiacd (IC)
acutd, in special atunci cand este asociatd cu disfunctie a ventriculului
stang [fractia de ejectie a ventriculului stang (FEVS) <40%], trebuie
considerati ca facand parte dintr-un grup cu risc inalt, iar prognosti-
cul lor depinde in mare masura de raspunsul la tratament pe termen
scurt.”®,** Prezentarea clinici poate varia de la disfunctie ventriculari
inexplicabild (cu sau fard dilatarea VS), insuficientd cardiaca cu debut
recent sau agravare progresiva a IC (de obicei pe parcursul a 2 sip-
tamani pana la 3 luni), pand la insuficientd cardiaca rapid progresivd,
refractard, si soc cardiogen. Miocardita fulminantd care se prezinta
cu insuficientd cardiacd este asociatd cu o ratd mai mare de morta-
litate cardiacd si transplant cardiac, atat pe termen scurt, cat si pe
termen lung, comparativ cu pacientii cu disfunctie VS fara miocardita
fulminantd (vezi Sectiunea 4.2.2).°%.7>.”* Tn aceste situatii, miocar-
dita cu celule gigante (MCG) si miocardita eozinofilici (ME) sunt
asociate independent cu o mortalitate crescuti.**.”® Un algoritm al
parcursului diagnostic si terapeutic propus este prezentat in Figura
10. Ca schemd centrald, algoritmul urmeazd abordarea CHAMPIT,
descrisd in Ghidurile ESC 2021 pentru diagnosticul si tratamentul
insuficientei cardiace acute si cronice.' Este important de subliniat
cd aritmiile pot reprezenta atat o forma de prezentare a miocarditei,
cat si o cauza alternativa de insuficientd cardiacd, in afara suspiciunii
initiale de miocarditd.

4.3.3. Prezentarea cu aritmii

Pacientii cu miocardita acutd care prezintd aritmii noi, recurente
sau inexplicabile pot avea un spectru larg de simptome, variind
de la palpitatii pand la sincopa sau aritmii care pun viata in pericol,
ducénd la stop cardiac resuscitat."’.”® Aritmiile supraventriculare, in
special fibrilatia atriala,**,”” sunt mai frecvente in prezenta pericar-
ditei concomitente si a revdrsatului pericardic, in timp ce blocurile
atrioventriculare (BAV) sau aritmiile ventriculare sustinute sunt,
in general, dar nu exclusiv, asociate cu disfunctie VS si insuficientd
cardiacd. Pacientii cu BAV avansat sau aritmii ventriculare sustinute
trebuie considerati ca avand risc Tnalt, chiar si in absenta disfunctiei
VS. Fibrilatia ventriculard si stopul cardiac apar in aproximativ 2,5%
dintre spitalizirile asociate miocarditei.”® Pacientii cu aritmii ventri-
culare sustinute in cursul miocarditei acute prezintd un risc crescut
de recurenta.”

Pacientii cu miocardita cu celule gigante (vezi Sectiunea 9.3)
sau sarcoidoza cardiacd (vezi Sectiunea 9.4) prezintd un risc foarte
crescut de aritmii ventriculare, cu o prevalenta >25%.%-

Aritmiile ventriculare legate de cicatrice pot apdrea in orice
moment al urmdririi, chiar si dupa rezolutia inflamatiei. Aritmiile
polimorfe si neregulate sunt mai frecvente in faza inflamatorie
activd, in timp ce aritmiile monomorfe si regulate sunt asociate cu
miocardita vindecat3, dar cu sechele.®* In mod concordant, ablatia
prin cateter a tahicardiei ventriculare este mai eficientd atunci cand
este efectuatd in faza post-inflamatorie, comparativ cu faza acutd
a bolii.**

Blocul atrioventricular este o caracteristica frecventd a
miocarditelor asociate infectiilor non-virale (de exemplu, boala
Chagas, cardita Lyme, difteria)® si poate reprezenta, de asemenea,
o forma de prezentare initiald a sarcoidozei cardiace. La pacientii cu
prezentare aritmica, trebuie luatd in considerare testarea geneticd
pentru  cardiomiopatii  [cardiomiopatie aritmogend (ARVC),
cardiomiopatie dilatativi (CMD), cardiomiopatie non-dilatativa a
VS (NDLVC)] (vezi Sectiunea 5.3).

Un algoritm al parcursului propus este prezentat in Figura 11.

4.3.4. Moartea subita cardiaca

Una dintre cauzele mortii subite cardiace la adultii tineri este
inflamatia miocardicd asociata cu aritmii fatale. Proportia cazurilor
de moarte subitd cardiacd atribuite miocarditei in studiile autop-
tice a variat intre 1,1% si 12%.%”.%® Barbatii prezinti o incidentd mai
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mare comparativ cu femeile, cu un raport al ratelor de incidentd
de 2,2.°° Majoritatea indivizilor sunt asimptomatici inainte de eveni-
ment, insd intre 18% si 48% dintre pacienti pot prezenta simptome
prodromale. Unii pacienti se pot prezenta cu simptome nespecifice,
precum stare generald alteratd asociata unei infectii virale, sincopa,
greatd sau dureri abdominale, durere toracici si palpitatii.”’.*® Doar
aproximativ 5% dintre pacienti prezintad simptome cardiace con-
comitent cu un proces infectios.” Aceste date subliniazi necesitatea
suspectdrii precoce a miocarditei. Prezenta captdrii tardive de gado-
liniu (LGE) in stratul mid-miocardic al segmentelor anteroseptale a
fost asociatd cu rate crescute de mortalitate si aritmii ventriculare
majore, inclusiv moarte subitd cardiaci,’.®.”® chiar si in contex-
tul unei FEVS piéstrate. Implicarea septald in miocarditd poate fi
asociatd cu un prognostic mai nefavorabil in prezenta unui anumit
fond genetic, precum variantele patogene ale genelor desmozomale
(vezi Sectiunea 5.3).”".”* Sunt necesare studii suplimentare pentru
confirmarea acestor date.

4.3.5. Prezentarea miocarditei cu posibil substrat
genetic

O interactiune complexa intre fondul genetic si inflamatie poate fi
responsabild de heterogenitatea prezentarilor clinice ale miocardi-
tei. Un stimul inflamator cardiac poate evidentia o susceptibilitate
genetica crescutd pentru dezvoltarea disfunctiei VS manifeste sau a
fenotipurilor aritmogene. Tn acest context, este important sd se ia
n considerare elemente suplimentare, precum antecedentele fami-
liale de miocardita/ pericarditd, cardiomiopatie sau moarte subitd
cardiacd. Defectele genetice cu transmitere autozomal dominantd
pot fi asociate cu miocardita.”’~>* De asemenea, anumite defecte
autozomal recesive ale genelor care codifici componente ale struc-
turii cardiace pot predispune tinerii la miocardita.”.*

Studiile au aratat cd pacientii cu miocarditd si variante genetice
desmozomale patogene/probabil patogene (in special variante
ale genei DSP) prezintd o incidentd mai mare a evenimentelor
cardiovasculare adverse, in special recurenta miocarditei si aritmiile
ventriculare, comparativ cu pacientii fird astfel de variante.”",”
Episoadele de durere toracica acutd cu crestere a troponinei si
artere coronare normale pot apdrea la aproximativ 15% dintre
pacientii cu mutatii DSP si sunt asociate cu LGE la nivelul VS in
aproximativ 90% din cazuri.”” Anumite variante genetice patogene
pot creste susceptibilitatea la miocardita suprapusd in ARVC,
aceasta putdnd reprezenta prima manifestare clinicd in evolutia
naturali a bolii**,”® Prezenta asa-numitelor ,faze active” (,hot
phases”) — episoade de durere toracicd asociate cu modificari
ECG si eliberare de troponind — reprezinta o posibild formd de
prezentare clinicd a ARVC, aparand frecvent la copii, tineri si
purtitori ai variantelor genetice DSP.”’~'*" n prezent, rolul acestor
faze in progresia bolii si in stratificarea riscului aritmic ramane de

clarificat (vezi Sectiunea 5.3).
4.4. Stadiile clinice ale pericarditei

4.4.1. Pericardita acuta
Pericardita acutd este un sindrom inflamator pericardic, cu sau
fara revdrsat pericardic, cu debut <4 saptamani. Diagnosticul cli-
nic este caracterizat, de obicei, prin durere toracica pleuritica si/
sau pozitionald (>80% din cazuri). Dispneea este mai frecventd la
. A . 45 102 e . . ~ . .
pacientii varstnici.”, " Examenul fizic poate evidentia frecaturi peri-
cardice Tn pand la o treime din cazuri, care pot dispdrea odatd cu
aparitia revarsatului pericardic. Revarsatul pericardic este raportat
in pana la 60% dintre cazuri si este, de reguld, de mica amploare.
Modificarile ECG, in special subdenivelarea segmentului PR ca semn
precoce si supradenivelarea difuza a segmentului ST, au fost rapor-
tate in pand la 60% dintre cazuri, mai ales la pacientii tineri, suge-
rand o implicare miocardicd concomitentd, cel putin de intensitate
usoard.
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Figura 10. Algoritm diagnostic pentru prezentarea cu insuficientd cardiaca acuta. CRP, proteina C reactivd; ECG, electrocardiogramd; IC,

insuficientd cardiacd; ATI, unitate de terapie intensivd; NT-proBNP, fragmentul N-terminal al pro-hormonului peptidului natriuretic cerebral;
D, da; N, nu.”
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Figura 11. Algoritm diagnostic pentru prezentarea cu aritmii.

ALS = suport vital avansat; CAD = boald coronariand; CMR = rezonantd magneticd cardiovasculard; CRP = proteina C reactiva; ECG = electrocardiograma;
BEM = biopsie endomiocardicd; ICD = defibrilator cardioverter implantabil; N = nu; NT-proBNP = fragmentul N-terminal al prohormonului peptidului

natriuretic cerebral; PM = pacemaker; Y = da.

*Angiografie coronariand invaziva sau angiografie prin tomografie computerizatd, in functie de probabilitatea clinicd de boala coronariana.
*Testare de laborator incluzand troponina, NT-proBNP, proteina C reactiva si hemoleucograma cu formula leucocitara.

A se vedea Tabelul 6. °A se vedea Tabelul 7. <Se va lua in considerare rezonanta magneticd cardiovasculara.

‘Se va lua in considerare biopsia endomiocardicd, individualizat, de la caz la caz. #A se vedea Sectiunea 6.5 pentru defibrilatorul

cardioverter purtabil. "A se vedea Sectiunile 5, 8, 9 si 10. ‘A se vedea Sectiunea 6.5 si referinta Glikson et al.*
IA se vedea Sectiunea 6.5, Tabelul de recomandari 14 si referinta Zeppenfeld et al.*®
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Un sindrom inflamator este, de obicei, prezent, cu febra
>38°C (70%),”” cresterea markerilor inflamatori [proteina C
reactivi (CRP)] (80%-90%),>**” VSH, leucocitoza neutrofilica,”’*®
precum si revarsat pericardic si/sau pleural (aproximativ 50%),
adesea insotit de atelectazii pulmonare, ceea ce poate conduce la
un posibil diagnostic de pleuro-pneumonie,”’'* si, mai rar, afectare
peritoneald (13%).>® Aceasti prezentare este denumiti ,fenotip
inflamator” al pericarditei acute (PA).

Enzimele cardiace sunt, de reguld, normale, insd troponina
poate fi crescuta in 20%—-30% dintre cazuri, ca urmare a miocarditei
concomitente (miopericarditd).*

4.4.2. Pericardita subacuta

Pericardita subacutd se referd la cazurile cu simptome persistente
>1 lund si <3 luni. Aceastd afectiune poate progresa direct catre
pericardita constrictivd (PC) in decurs de cateva luni si necesitd
instituirea Tn timp util a unei terapii medicale optime si o urmarire
atentd, pentru a preveni evolutia cronica.'™

4.4.3. Pericardita cronica

Pericardita cronica se referd la cazurile cu durata >3 luni. In peri-
carditd, managementul pacientului in faza acutd este de importantd
majord, nu doar pentru ameliorarea simptomelor, ci mai ales din
punct de vedere prognostic. Spitalizarea pacientilor cu pericarditd
acuta si caracteristici de risc Tnalt permite identificarea si tratarea
promptd a complicatiilor potential letale, precum tamponada car-
diaca (TC)."” Tn plus, screeningul adecvat pentru etiologii specifice
reprezintd baza unei terapii individualizate. Progresia pericarditei
acute cdtre boala subacutd sau cronica este uneori imprevizibild.
Omiterea administrarii colchicinei si utilizarea unor doze mari de
corticosteroizi cu reducere rapidd a dozelor reprezinta factori de
risc pentru recurente sau pentru evolutia cronica. "%~ Recent,
au fost propuse scoruri care estimeazd riscul individual de pericar-
ditd complicatd si de cronicizare, pentru identificarea pacientilor
care necesitd terapie intensiva (in termeni de dozd si duratd), pre-
cum si monitorizare stransa.”**""® Aceste scoruri necesiti validare
suplimentara in studii prospective, multicentrice.

Tn formele cronice, simptomele sunt similare celor din
episodul(episoadele) anterior(e), dar adesea mai usoare." In cazurile
neclare sau la pacientii cu boald dificil de controlat, se poate efectua
RMC pentru a evalua gradul de inflamatie si pentru a individualiza
terapia, Tn special Tnaintea reducerii dozelor sau intreruperii
medicatiei.’""""?

Paradoxal, desi pericardita cronicd afecteazd semnificativ
calitatea vietii, rata de progresie citre pericarditd constrictiva este
neglijabild (<1%) si este mai mica decdt riscul asociat unui singur
episod de pericarditd acutd, cu exceptia situatiilor in care se

identifici o etiologie specifica.'®"">""*

4.5. Prezentarile clinice ale pericarditei

Pericardita se caracterizeazd printr-un spectru larg de prezen-
tari clinice. Principalul simptom este durerea toracicd pozitionald,
raportatd de majoritatea pacientilor. Durerea pericardica tipica este
ascutitd si se accentueaza la tuse si la inspiratie profundd (caracter
pleuritic). Durerea in zona crestei trapezului stang este un simp-
tom clasic de iritatie pericardica si este transmisa prin nervul frenic.
Alte simptome, mai putin frecvente, includ dispneea, febra, fatigabi-
litatea si aritmiile (de exemplu, FA). Revérsatul pericardic insoteste
frecvent pericardita (>50% din cazuri). Alte prezentari includ simp-
tome de tip insuficientd cardiacd dreapta [presiune venoasd jugulara
crescuta (PVJ), edeme periferice, ascitd] atunci cand este prezentd
constrictia. Hipotensiunea este un semn de tamponadd cardiacd
(care se prezintd cu triada Beck: hipotensiune, distensie venoasd
jugulard si zgomote cardiace asurzite). Este esentiald diferentierea
pericarditei de alte afectiuni, precum SCA, insuficienta cardiacd
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congestivd, pneumonia cu pleuritd, embolia pulmonard, boala pul-
monard obstructiva cronica si vasculitele.

4.5.1. Pericardita uscata

Pericardita uscata (40%-50% din cazuri), denumitd si ,pericardita
sicca”, este o formd caracterizatd prin inflamatia pericardului fard
revdrsat pericardic. Debutul poate fi insidios sau brusc. De regula,
nu este asociatd cu o cauzd specificd si nici cu un prognostic mai
nefavorabil.

4.5.2. Pericardita cu revarsat

Pericardita cu revdrsat (50%-60% din cazuri) se caracterizeaza
prin prezenta concomitentd a revirsatului.''> Un revirsat pericar-
dic moderat sau important este asociat mai frecvent cu o etiologie
non-idiopatica.

4.5.3. Pericardita revarsat-constrictiva

Pericardita revdrsat—constrictivdi (PRC) se caracterizeaza prin
prezenta concomitentd a revdrsatului pericardic, asociatd cu
ngrosare si constrictie pericardica ce limiteaza umplerea normald
a inimii.""® Pericardita revarsat—constrictivi apare atunci cand fizio-
logia constrictivd devine evidentd dupa drenarea unui revdrsat peri-
cardic cu tamponada. Definitia hemodinamicd presupune faptul ca
presiunea atriald dreaptd (PAD) nu scade cu 250% sau nu ajunge la
<10 mmHg, in ciuda reducerii presiunii intrapericardice cdtre valori
apropiate de 0 mmHg prin indepdrtarea lichidului pericardic prin
pericardiocenteza.”"®""*"" Imagistica multimodald actuald permite
stabilirea unui diagnostic clinic de PRC fara cateterism cardiac.

4.5.4. Pericardita cu tamponada cardiaca

Cele doud complicatii cele mai severe ale pericarditei sunt tampo-
nada cardiacd (TC) si pericardita constrictiva (PC). Pericardita cu
tamponada cardiaca este o urgentd vitald, in care inflamatia pericar-
dului determind acumularea de lichid pericardic compresiv (Tabelul
8).""°""* Simptomele pot include disconfort toracic, fatigabilitate si
dispnee. Semnele clinice includ hipotensiune, tahicardie, PV] cres-
cutd, puls paradoxal, zgomote cardiace asurzite, alternanta electrica
cu voltaj ECG scdzut si siluetd cardiacd mdrita pe radiografia tora-
cicd. Severitatea anomaliilor clinice si hemodinamice depinde de
volumul lichidului pericardic si de viteza de acumulare, de distensibi-
litatea pericardului, precum si de complianta si presiunile de umplere
ale camerelor cardiace'® (Figura 12).

Tabel 8 Cauzele tamponadei cardiace

Cauze frecvente (in ordinea frecventei relative):

(1) Neoplazii / malignitate

(2) latrogen / traumatism

(3) Pericardita

(4) Tuberculoza (cea mai frecventa in tarile in curs de dezvoltare)

Cauze mai putin frecvente (in ordinea frecventei relative):

(1) Boli de colagen vascular (lupus eritematos sistemic, poliartrita
reumatoidd, sclerodermie)

(2) Sindrom de lezare pericardicd

(3) Infarct miocardic acut

(4) Disectie de aorta

(5) Uremie

(6) Infectie bacteriand

(7) Pneumopericard
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Criterii de triaj pentru pacientii cu revarsat pericardic cu risc de progresie catre tamponada cardiaca
Etiologie Prezentare clinica Imagistica
Boald maligna 2 | Dispnee/tahipnee 1 | Cardiomegalie la radiografia toracica 1
Tuberculoza 2 | Ortopnee 3 | Alternantd electricd ECG 0.5
Radioterapie recents 1 H‘ ‘éteenrﬁia‘fg‘ig'éergarlr?,_‘ 9 o5 | Microvoltaj ECG 1
Infectie virald recenta 1 | Tahicardie sinusald progresiva 1 | PEff circumferential mare 3
Revarsat pericardic recurent 1 | Oligurie 1 | Revarsat moderat 1
Insuficienta renald terminala 1 Puls paradoxal (> 10 mmHg) 2 | Revarsat mic -1
Imunosupresie 1 | Durere toracica pericardiac 0.5 | Colaps atrial drept 1
Distiroidism -1 | Frecétura pericardica 05 | Yepac S’Ssii‘rfﬁgi?aa{gr(vc') dilatata, 15
Boald autoimund sistemica -1 | Agravare rapida a simptomelor 2 | Colaps ventricular drept 15
Evolutie lenta -1 | Colaps atrial stang 2
Variatii respiratorii ale fluxului
mitral/tricuspidian 1
Cord pendulant 1

N

Figura 12. Managementul tamponadei cardiace

@Esc

ECG = electrocardiogramd; VCI = vena cava inferioard; PEff = revdrsat pericardic.

4.5.5. Pericardita constrictiva

Constrictia pericardicd este o afectiune cronicd caracterizata printr-
un pericard ingrosat, fibrotic si adesea calcificat, care determind
alterarea umplerii diastolice a inimii. Termenul de pericardita con-
strictivd (PC) ar trebui utilizat atunci cand constrictia este asociatd
cu pericarditd. Pericardita constrictivd reprezintd o consecintd a
inflamatiei pericardice cronice si se caracterizeazd prin cicatrizare,
fibrozd si pierderea elasticitdtii pericardului. Principalele manifestari
clinice includ dispneea, edemele, ortopneea si fatigabilitatea. Tabloul
clinic clasic este dominat de insuficientd cardiaca dreaptd izolata, cu
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valori normale sau aproape normale ale peptidelor natriuretice. Pot
fi prezente congestia venoasd, hepatomegalia, revdrsatele pleurale si
ascita.""®""*""? Pericardita constrictiva trebuie tratati initial empiric
cu terapie antiinflamatoare. Cazurile cu esec al terapiei medicale si
cele cu constrictie pericardicd in absenta pericarditei active trebuie
directionate fdrd intarziere citre pericardiectomie (Figura 13).
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Figura 13. Managementul pericarditei constrictive

RMC = rezonanta magneticd cardiaca; CT = tomografie computerizatd; ECG = electrocardiograma; N = nu; Y = da.

Terapia antiinflamatoare empiricd este indicata doar la pacientii care prezintd dovezi de pericardita (pe baza criteriilor clinice,
biomarkerilor si/sau investigatiilor imagistice).

Risc scazut: remisiune clinica dupa tratament si/sau normalizarea modificdrilor imagistice.

Risc intermediar: ameliorarea simptomelor fara remisiune completa si/sau regresie partiald a modificdrilor.

Risc Tnalt: simptome persistente si/sau semne imagistice persistente de constrictie.

Vezi Tabelul 6.

®Vezi Tabelul 7.
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4.5.6. Pericardita constrictiva tranzitorie

Constrictia tranzitorie reprezintd o forma de pericarditd constrictiva
(PC) cu inflamatie activd persistentd, care poate fi reversibila dupa
tratament antiinflamator sau se poate remite spontan. Aceasta se
dezvoltd in cadrul pericarditei, cu sau fara revarsat pericardic (apro-
ximativ 10% din cazuri), si se remite sub terapie antiinflamatoare
in peste 50% dintre cazuri."**'*" Se recomandi un trial terapeutic
de 3-6 luni cu tratament antiinflamator la pacientii cu PC recent
diagnosticatd, inainte de a lua in considerare trimiterea pentru peri-
cardiectomie."'* Evaluarea biomarkerilor inflamatori (de exemplu,
cresterea proteinei C reactive) si imagistica multimodald, incluzand
rezonanta magnetica cardiovasculard (RMC), sunt esentiale pentru
detectarea inflamatiei pericardice active.

4.5.6.1. Fiziopatologia constrictivd

Este importantd diferentierea fiziopatologiei constrictive de simp-
tomele reale de insuficientd cardiaca.'">'**"*""** Pot fi prezente
elemente precum ,saltul septal” (septal bounce), deplasarea depen-
dentd de faza respiratorie a septului interventricular si caracteris-
tici Doppler sugestive de constrictie, in absenta simptomelor de
insuficientd cardiaca (vezi Date suplimentare online, Sectiunea 2.4
si Figura S1).

4.5.7. Pericardita cu poliserositis

Pericardita cu poliserositis se caracterizeaza prin inflamatia pericar-

dului, asociata cu inflamatia concomitentd a altor membrane seroase

care tapeteaza cavitdtile majore ale organismului, precum pleura si
- 37103125126

peritoneul.” "

4.5.8. Pericardita inflamatorie vs. neinflamatorie
Tn contextul pericarditei, termenii de fenotip ,inflamator” si fenotip
,neinflamator” se refera la doud prezentari clinice distincte, deter-
minate de mecanisme fiziopatologice diferite.

4.5.8.1. Fenotipul inflamator al pericarditei

Fenotipul inflamator este caracterizat prin inflamatia pericardului,
asociatd cu dovezi de inflamatie sistemicd. Acest fenotip este frec-
vent fnsotit de febra si/sau cresterea markerilor inflamatori sistemici
(de exemplu, proteina C reactiva), revdrsat pericardic si/sau revérsat
pleural. Aceste forme raspund, in general, favorabil la terapii antiin-
flamatoare tintite, incluzdnd colchicina si agentii anti—interleukina 1
(anti-IL-1).7""*

4.5.8.2. Fenotipul neinflamator al pericarditei

Fenotipul neinflamator se referda la manifestarea pericarditei in
absenta cresterii proteinei C reactive sau cu cresteri minime ale mar-
kerilor inflamatiei sistemice (de exemplu, proteina C reactivd ultra-
sensibil)."”” Aceastd forma apare la aproximativ 10%-20% dintre
pacientii cu pericarditi.*® Patogeneza pericarditei cu valori normale
ale proteinei C reactive este necunoscutd, iar aceste cazuri sunt
adesea dificil de tratat. Proteina C reactiva reprezintd un biomarker
sensibil, dar nespecific, al inflamatiei, fiind determinatd in principal
de activarea cii interleukinei 6 (IL-6). in plus, in bolile autoimune
caracterizate prin semndtura genicd a interferonului de tip | (IFN
tip 1), proteina C reactiva pare a fi un marker nesigur al inflamatiei,
limitandu-i utilitatea in monitorizarea activititii bolii. *2

5. Diagnostic si investigatii paraclinice

La pacientii cu suspiciune de SIMP, diagnosticul trebuie adaptat
in functie de severitatea prezentdrii clinice, rdspunsul la terapia
medicamentoasd si riscul individual (Tabelul 7). Acesta include
istoricul medical, examenul clinic/fizic, biomarkerii (pentru injurie
miocardicd, inflamatie sistemica si insuficientd cardiacd), ECG si
imagistica multimodald. Biopsia endomiocardicd Tsi are locul in
scenarii clinice specifice. Pentru SIMP, serologia virald de rutind
nu este recomandatd ' cu exceptia HIV si a virusului hepatitei C
(VHC), precum si pentru infectiile bacteriene suspectate (cum ar
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fi infectiile cu Borrelia spp., Rickettsiale si T. cruzi). Ecocardiografia
este metoda imagistica de bazd, urmata de alte tehnici. Rezonanta
magneticd nucleard cardiovasculard este un test imagistic avansat, cu
o importantd in crestere pentru detectarea leziunilor miocardice,
precum si a celor pericardice.'”'?® Cea mai bund strategie este
una adaptatd pacientului, de obicei determinatd de simptomele
dominante. Diagramele(Figurile 5-7 si 9-13) ilustreaza algoritmul de
lucru propus in diferite scenarii clinice. Daca un pacient prezintd
simptome clinice sugestive pentru SIMP (Tabelul 6), se recomandd
evaludri diagnostice de bazi si avansate (vezi Tabelul 9).
Tabelul de recomandari 1 — Recomandari pentru

evaluarea clinica a miocarditei si pericarditei

Recomandari Clasa Nivel

O evaluare clinicd completa, inclusiv anamneza,
examen fizic, radiografie toracica, biomarkeric,
ECG, si ecocardiografie, este recomandata la
toti pacientii cu suspiciune de miocardita si/sau
pericarditd pentru evaluarea diagnostica initiald.

@]

RMC este recomandata la pacientii cu
suspiciune clinicd de miocardita (utilizand
criteriile LL actualizate)® si/sau pericarditd
pentru diagnosticul neinvaziv al reactiei
inflamatorii 110115122

Internarea in spital este recomandatd pentru
pacientii cu pericarditd cu risc crescut’pentru
monitorizare si tratament,'% %

Internarea in spital este recomandatd pentru
pacientii cu miocarditd cu risc moderat pana la
ridicat? pentru monitorizare si tratament.

BEM® este recomandata la pacientii cu
miocarditd cu risc crescut si/sau instabilitate
hemodinamic, si/sau la pacientii cu miocardita
cu risc intermediar care nu raspund la terapia
conventionald pentru a detecta un subtip
histologic specific si pentru a evalua prezenta
genomului viral pentru tratament.346373131

Angiografia coronariana invaziva sau tomografia
computerizatd coronariand, in functie de
probabilitatea clinica, sunt recomandate la
pacientii cu SIMP daca se suspecteaza un
sindrom coronarian acut pentru a exclude boala
coronariand obstructiva.

0

Internarea n spital trebuie luatd in considerare
pentru pacientii cu miocardita? cu risc scazut lla C
pentru monitorizare si tratament.

Biopsia pericardica sau epicardica poate fi luatd

n considerare in cazul revdrsatului pericardic

recidivant, ca parte a investigatiei diagnostice, IIb C
atunci cand diagnosticul nu poate fi pus prin

imagistica multimodald si examindri de laborator.

Serologia de rutind nu este recomandatd la

pacientii cu miocarditd si/sau pericarditd pentru c
evaluarea etiologiei virale, cu exceptia hepatitei

C, HIV si bolii Lyme.

RMC, rezonantd magnetica cardiacd; CT, tomografie computerizatd; ECG,
electrocardiograma;BEM, biopsie endomiocardica; HIV, virusul imunodeficientei umane;
hs-Tnl, troponind | de nalta sensibilitate; hs-TnT, troponind T de nalta sensibilitate; SIMP,
NT-proBNP, fragmentul N-terminal al pro-hormonului peptidului natriuretic cerebral;
LL, Lake Louise; NT-proBNP, prohormon N-terminal al peptidei natriuretice cerebrale.
*Clasa de recomandare.

®Nivel de evidenta.

“Incluzand hs-TnT sau hs-Tnl, proteina C reactiva, NT-proBNP.

Vezi Tabelul 7.

°Evaluarea contemporand a BEM ar trebui sd se bazeze pe histologie, imunohistologie
si patologie moleculara pentru detectarea infectiilor virale in probele miocardice si de
sange (vezi si Tabelul 11).



Tabelul 9 Evaluare de baza si avansati
Evaluare de baza

Istoric: cauze si factori declansatori potentiali (infectie virald
a cdilor respiratorii superioare sau a tractului gastrointestinal,
toxine, consum de droguri, medicamente), antecedente
familiale de SIMP/cardiomiopatie/MSC si boli inflamatorii/
autoimune sistemice

Examen fizic: se evalueazd stabilitatea clinica, simptomele
(durere toracicd, simptome de insuficientd cardiacd, palpitatii,
sincopa), starea generald de rdu, sldbiciune si oboseald, frecare
pericardicd, simptomele/semnele clinice de pancreatitd cronicd.

ECG: subdenivelarea segmentului PR, modificdri ale undelor
ST/T, BAV si aritmii ventriculare

Radiografie toracica

Date de laborator de baza:

Markeri ai leziunii miocardice (de exemplu, hs-TnT/Tnl)
Markeri ai inflamatiei sistemice (de exemplu, proteina C
reactivd, VSH, numardtoarea leucocitelor)

Markeri ai insuficientei cardiace (de exemplu, NT-proBNP)
Hemoleucograma completa (inclusiv numaratoarea eozinofilelor)
Functia renald si electroliti (de exemplu, sodiu, potasiu,
creatinind)

Functia tiroidiand (de exemplu, TSH)

Functia hepatica si teste suplimentare (de exemplu,

lactat dehidrogenaza, aspartat aminotransferaza, alanin
aminotransferazd)

Ecocardiografie, inclusiv imagistica de tip “strain”
Evaluare avansata dupa internare

Evaluarea anatomiei coronariene (dacd este necesara pentru
diagnosticul diferential prin angiografie coronariand invaziva
sau tomografie computerizatd coronariand, in functie de
probabilitatea clinica a SCA)

RMC pentru evaluarea semnelor de inflamatie si/sau fibroza
miocardicd si pericardicd

Screeningul aritmiilor in functie de stratificarea riscului (de
exemplu, Holter-ECG)

Parametri de laborator suplimentari, ghidati de suspiciunea
clinica (de exemplu, daca se asteaptd consecinte terapeutice)

Testare geneticd specifica, dacd este indicat
CT pentru evaluarea bolilor pleuropulmonare concomitente

Miocardita specifica: BEM in cazurile cu risc crescut si in
cazurile cu risc intermediar, in functie de fiecare caz in parte,
pentru a detecta histologia specifica si anumite etiologii, daca
este necesar.

Pericardita specifica: pericardiocenteza diagnostica atunci
cand este indicata®

SCA, sindrom coronarian acut; BAV, bloc atrioventricular; RMC, rezonanta magnetica
cardiovasculara; CT, tomografie computerizatd; CTP, tamponada cardiacd; ECG,
electrocardiograma; BEM, biopsie endomiocardicd; VSH, rata de sedimentare a
eritrocitelor; IC, insuficienta cardiacd; hs-TnT/Tnl, troponina T/l de Tnalta sensibilitate;
SIMP, sindrom inflamator miopericardic; fragmentul N-terminal al pro-hormonului
peptidului natriuretic cerebral; MSC, moarte cardiacé subitd; TSH, hormon stimulator
tiroidian; WBC, leucocite.?

Vezi Tabelul 12 cu recomandari

5.1. Electrocardiograma

Modificdrile dinamice ale segmentului ST sunt semne clasice ale peri-
carditei si miocarditei. Cel mai tipic aspect include supradenivelare
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difuza a segmentului ST, raportatd in 20%—60% din cazuri (vezi Date
suplimentare online, Tabelul S$4). n pericardita, modificirile ECG
sugereaza implicarea miocardica concomitenta si indicd inflamatia
subepicardicd.*Aceste modificiri sunt mai frecvente in faza initiald si
pot fi mai frecvente la pacientii mai tineri. Subdenivelarea segmentu-
lui ST si inversarea undei T pot fi, de asemenea, prezente, desi mai
putin frecvent dect la pacientii cu ischemie miocardica acutd.”*? si
pot fi legate de extinderea leziunilor miocardice.'*'** Subdenivelarea
difuza a segmentului PR este o manifestare clasicd timpurie depistare
n PA.

O scadere a amplitudinii complexelor QRS pe ECG poate fi
observatd in cazurile de PA si/sau MA, in special cu efuziuni mari
sau leziuni miocardice extinse. Alternanta electricd a complexelor
QRS a fost raportatd, atribuita fluctuatiei inimii in cadrul unei
efuziuni mari (inima oscilantd). Prelungirea intervalului QT poate
apdrea in MA.

Fibrilatia atriald poate apdarea in PA, Tn special la pacientii
predispusi, la care inflamatia pericardica poate fi un declansator al
aritmiilor supraventriculare.”” Tn schimb, AV sunt mai frecvente in
miocardita.

BAV-urile si defectele de conducere intraventriculard, fin
special blocurile de ramurd dreaptd, sunt un element obisnuit (vezi
Sectiunea 4.3.3 si Date suplimentare online, Tabelul S4) si pot fi
asociate cu prezentiri mai severe.'*137

Modificdrile electrocardiogramei sunt extrem de dinamice si
pot evolua pe parcursul a

ore sau zile, cu o progresie temporald care variazd semnificativ
intre pacienti. De obicei, modificarile ST sunt rezolutive; Totusi,
este important de mentionat cd un ECG normal la prezentare nu
exclude posibilitatea SIMP.

5.2. Biomarkeri

5.2.1. Biomarkeri in rutina clinica
Biomarkerii recomandati in SIMP includ:

* Markeri ai inflamatiei (de exemplu, proteina C reactivd):
Proteina C reactive este adesea crescutd la pacientii cu pericarditd
(pani la 80%) si MA (pani la 80%) si contribuie la diagnostic. 2313
Rezultatele negative, totusi, nu exclud diagnosticul. in pericardit,
proteina C reactivd este un marker al activitatii bolii care ar
putea fi utilizat pentru a ghida durata terapiei antiinflamatorii.¢
D-dimerii sunt n prezent investigati pentru relevanta lor
diagnostica si prognostica: 3137140

Markeri ai leziunilor miocardice (de exemplu, troponina):
Troponina este crescutd in afectarea miocardicd, indicind de obicei
necroza cardiomiocitelor. Evaluarea troponinei la momentul initial
este cruciald pentru diagnosticarea severitétii miocarditei. Aceasta
este de obicei crescutd in miocardita asemanatoare infarctului.
Markeri ai IC (BNP sau NT-proBNP): Evaluarea nivelului initial
este recomandatd la pacientii cu suspiciune de miocardita. Aceastd
mdsurare poate fi repetatd la externare si in timpul monitorizarii
n regim ambulatoriu pentru a evalua riscul de evenimente clinice.
NT-proBNP poate fi utilizat la pacientii cu miocardita ca marker
predictiv al IC la pacientii cu FEVS normald sau afectati."

5.2.2. Biomarkeri dincolo de practica clinica de
rutina

Diferiti biomarkeri pot ajuta la identificarea unei etiologii specifice
si la ghidarea clinicianului in vederea stratificdrii riscului. Majoritatea
acestora nu fac parte din rutina clinicd, dar ar putea ajuta, pe baza
unei suspiciuni clinice puternice”, de exemplu miR721 a demonstrat
a avea o capacitate de diferentiere."*'

Tn circumstante specifice, factorul de necrozi tumorald alfa
(TNF-a), IL-1B, IL-6 si IL-17A pot fi utile. Tn mod similar, in unele
cazuri, evaluarea anticorpilor cardiospecifici poate fi utild, in functie
de disponibilitatea laboratorului local. Acestia includ autoanticorpi
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anti-inimd specifici organului si autoanticorpi anti-disc intercalar,
precum si autoanticorpi serici non-specifici organului®® Acesti
autoanticorpi, in special dacd sunt gasiti la titruri mari, pot avea o
valoare prognosticd negativa.”>*?

Mai mult, un biomarker seric specific, si anume forma solubild a
receptorului 1 asemandtor receptorului de interleukina-1 (IL-1RL1),
cunoscutd si sub numele de ST2, a fost asociata cu un risc mai
mare de insuficientd cardiacd severd la pacientii de sex masculin
cu miocarditd"s. Alti biomarkeri au fost studiati in miocarditd,
inclusiv procolagen de tip ll, gelsolind, VCAM-1 solubil, galectina-3,
alarmina sericd STO0A8/S100A9, lant usor liber de imunoglobulind
si proteina de legare a heparinei, atat in scopuri diagnostice, cat si
prognostice. Cu toate acestea, acesti biomarkeri au fost evaluati
in cohorte mici limitate si nu sut utilizati clinic in mod curent.™414

5.3. Genetica

Testarea geneticd este relativ noud in domeniul SIMP. Existd o
potentiala suprapunere cu CMP-urile. Miocardita si pericardita vor
fi discutate separat.

Au existat tot mai multe dovezi cd variantele genetice care
codificd proteinele structurale, in special proteinele desmosomale
si sarcomerice, se pot suprapune cu miocardita acutd si recurentd
si pot afecta severitatea bolii. **** Mai mult, s-a demonstrat ci existd
o suprapunere a variantelor genetice care predispun la inflamatia
miocardicd si CMP mostenitd (ARVC si NDLVC)."

Tn special, inflamatia miocardica poate fi detectatd la pacientii
cu CMP mostenita folosind biomarkeri serici si imagistici. Existd
dovezi cd acesti pacienti prezintd un risc mai mare de miocarditd
complicatd (Sectiunea 4.3.5).139193% Intr-o meta-analizd, prevalenta
cumulatd a variantelor P/LP a fost de 4,2% pentru miocardita
necomplicatd, in timp ce pentru miocardita complicatd prevalenta
cumulatd a fost de 22% si 45% la adulti si, respectiv, copii.”®

Variantele patogene/probabil patogene in genele desmosomale
au fost mai frecvente in miocardita necomplicata (64%), in timp
ce variantele n genele sarcomerice au fost mai prevalente n
miocardita complicatd (58% la adulti si 71% la copii).

O serie de cazuri au demonstrat o proportie mare de
variante patogene definite sau probabile la pacientii cu miocardita
cu afectare a VD sau AV sustinuta."¢Tn plus, variantele desmoplakin
au fost raportate in miocardita recurenti familiala."” Un alt studiu
a demonstrat suprapunerea variantelor genetice in miocarditd si
cardiomiopatia miocardici ereditara. *

Identificarea unor astfel de variante genetice are mai multe
implicatii clinice:

(1) Tn timp ce in miocardita exista o recomandare de a amina
plasarea unui defibrilator cardioverter implantabil (ICD) fin
timpul fazei acute a bolii, pragul pentru plasarea ICD este mai
scizut in cazul ARVC in cazurile de preventie primara.*®

(2) Variantele genetice care predispun la miocarditd au implicatii
relevante pentru pacienti. ""*®Detalii sunt prezentate in Ghidul
ESC din 2023 pentru gestionarea cardiomiopatiilor. '3

(3) Un screening clinic si genetic in cascadd pentru rude si
consiliere genetica familiald trebuie luat in considerare.?>'*

Deoarece cunostintele stiintifice despre variantele genetice si
potentialul lor rol fiziopatologic au crescut continuu in ultimii ani,
screening-ul complex include gene desmosomale si sarcomerice
si unele gene asociate cu CMD.$4919%6146150Pentry detalii, consultati
Ghidul ESC 2023 pentru gestionarea cardiomiopatiilor.”®* Cu toate
acestea, nu este clar daca procesul inflamator actioneazd ca un
declansator sau face parte integral din procesul fiziopatologic in
CMP mostenitd.”’

Variante patogene/probabil patogene au fost identificate la
pacienti cu pericarditd recurenta (PR), in special la pacientii tineri,
cu antecedente familiale, recidive multiple, fenotip inflamator,
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refractare sau dependente de tratamente medicale. Pericardita
recurentd a fost asociatd cu variante genetice pentru boli
autoinflamatorii monogenice (de exemplu, FMF, TRAPS), dar si cu
gene legate de raspunsul inflamator(Figura 14).5051:152153
Un studiu recent a efectuat secventierea intregului exom la
108 pacienti cu PR. In total, aproximativ 15% dintre pacienti aveau
variante in genele legate de rdspunsul inflamator, in timp ce pana
la 30% dintre pacienti erau purtatori de variante in diferite gene
cardiace, ceea ce necesitd o investigatie mai profundd.>'Aceste date
sugereazd o predispozitie geneticd la cel putin un subset de pacienti
(antecedente familiale pozitive de pericarditd sau febrd periodica,
rdspuns slab la colchicind, recurente multiple cu fenotip inflamator)
si se poate oferi consiliere.>"*2
in aceste scenarii clinice, ar trebui luati in considerare terapia
prelungitd cu agenti biologici specifici (de exemplu, agenti anti-IL-1).

Tabelul de recomandari 2 — Recomandari pentru
testarea genetica (vezi Tabelul de dovezi 2)

Recomandari Clasa Nivel

Se recomanda obtinerea istoricului familial

n cazurile de SIMP recurent, pentru a oferi

indicii despre etiologia subiacentd, a determina | C
modelul de mostenire si a identifica

rudele aflate la risc.

Testarea genetica trebuie luatd in considerare
la pacientii
cu miocardita/pericardita definitd in
cazurile de:50,51,64,94,150
 antecedente familiale de SIMP,
cardiomiopatie mostenitd sau suspectata
* aritmie ventriculard severa
* captare tardivd de gadoliniu (LGE)
semnificativa la nivelul VS/VD (de exemplu, lla B
model inelar sau LGE septal) sau disfunctie
sistolica persistentd a FEVS
* miocardita recurenta sau crestere
persistentd a troponinei
* pericarditd recurentd cu fenotip inflamator,
refractard la tratamentul conventional?,
cu scopul de a detecta o cauza genetica
subiacentd
SIMP, sindrom inflamator miopericardic; IL, interleuking; LGE, crestere tardivd a gadoliniu-
lui; FEVS, fractie de ejectie a ventriculului stang.
*Clasa de recomandare.
*Nivel de evident3.

“Vezi Sectiunea 4
“Réspuns deosebit de slab la colchicin si agenti anti-IL-1.
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Figura 14 Diferitele evolutii ale sindromului inflamator miopericardic si interactiunea dintre fondul genetic, inflamatie si autoimunitate
dincolo de factorul declansator infectios initial. SIMP, sindrom inflamator miopericardic.

5.4. Imagistica multimodala

Diagnosticul non-invaziv al SIMP se bazeaza pe imagisticd cardio-
vasculard avansatd. O prezentare generald a capacitdtilor diferite-
lor modalitdti imagistice pentru identificarea componentelor fizio-
patologice este furnizatd in date suplimentare online, Tabelul S5.
Ecocardiografia este de obicei modalitatea imagistica de prima etapd
si oferd informatii functionale si morfologice. Rezonanta magnetica
cardiovasculard poate diferentia mai bine tesutul miocardic si pune
in evidenta inflamatia miocardica si pericardicd, precum si diferite
tipuri de fibrozd. Tomografia cu emisie de pozitroni cu fluorodeo-
xiglucozd (FDG-PET) este utila pentru detectarea activitatii bolii, in
special pentru CS (vezi Sectiunea 5.8). Tomografia computerizatd
permite detectia eventualelor calcificarii ale pericardului si a extinde-
rii acestuia, precum si excluderea BC. Aplicarea imagisticii neinvazive
ar trebui sa ghideze luarea deciziilor terapeutice (vezi Sectiunea 4).

5.5. Ecocardiografia

Ecocardiografia transtoracica (ETT) este de obicei modalitatea ima-
gistica initiald de electie pentru persoanele cu suspiciune de SIMP,
avand in vedere capacitatea sa de a identifica anomalii miocardice si
pericardice, precum si boli valvulare concomitente.''>"

5.5.1. Ecocardiografie in miocardita

Pacientii cu suspiciune de miocarditd ar trebui sa fie supusi, de obi-
cei, unei ecografii transtoracice standard, inclusiv speckle tracking
sau imagistica Doppler tisulard (TDI) la prezentare. Ecocardiografia
transtoracicd ajutd la monitorizarea modificarilor dimensiunii
cavitdtilor cardiace, functiei ventriculare, grosimii peretelui si PEff.
Tn miocardit, poate apirea disfunctie ventriculard globald, disfunctie
diastolicd cu fractie de ejectie (FE) pastrata sianormalitéti de cineticd
regional3.'>*1%

Imagistica Doppler tisulard sau imagistica de strain pot fi utilizate
in contextul miocarditei si pot indica leziuni miocardice.™¢'” Studii
recente au aratat ca strain-ul longitudinal si circumferential global
(GLS si GCS) si rata de strain au fost scazute la pacientii cu MA,

chiar cu FE pastratd.’ Strain-ul poate oferi informatii prognostice
importante in MA." GLS regional poate fi asociat cu cicatrici
pe RM si poate avea un rol prognostic in ceea ce priveste AV si
rezultatele la pacientii cu MA™. Strain-ul anormal al VD"® sj al
atriului stang (AS)"™* au fost decelate in MA cu FE pastrati.

5.5.2. Ecocardiografia in pericardita

Ecocardiografia transtoracicd poate detecta prezenta efuziunii peri-
cardice (PEff) si sd evalueze importanta sa hemodinamicd, precum
si fiziopatologia constrictivd (Date suplimentare online, Figura S1 si
Tabelul $6).

Pacientii cu pericarditd acutd pot avea un TTE cu aspect
normal (40%-50% din cazuri in primele episoade); cu toate
acestea, prezenta unui PEff nou sau agravat este un criteriu de
diagnostic pentru pericarditd.?*"'>'® Dimensiunea PEff este evaluatd
prin distanta telediastolicd a spatiului fird ecou dintre epicard si
pericardul parietal (Tabelul 10)."">'?® Se recomandi ca imaginile
sa includd dimensiunea si locatia fiecdrei mdsurdtori a efuziunii,
deoarece acest lucru permite studii ulterioare. Ecocardiografia
transtoracicd permite recunoasterea CTP si prezenta constrictiei.'

Tabelul 10 — Clasificarea revarsatului pericardic

Criteriu Clasificare
Acut (54 saptamani)
Debut Subacut (>4 saptdmani pand la <3 luni)

Cronic (>3 luni)

Usor: <10 mm
Moderat: 10-20 mm
Mare: >20 mm

Dimensiune®

Distributie Circumferential / localizat

Comporzitie Transudat / exudat

*Diametrul maxim telediastolic.
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5.6. Rezonanta magnetica
cardiovasculara

Rezonanta magneticd cardiovasculara este standardul de aur
acceptat pentru cuantificarea functiei biventriculare si detectarea
anormalitdtilor de cinetica parietald. Rezonanta magnetica cardio-
vasculard are avantajul diferentierii tesuturilor, detectand neinvaziv
inflamatia miocardicd si pericardici, precum si fibroza® Tintele
diagnostice in inflamatia miocardica non-ischemica includ edemul
miocardic, hiperemia si scurgerea capilard si necroza/fibroza (vezi
datele suplimentare online, Figura S2). '®'-'%* Precizia diagnostici
a RMC creste dacd este efectuatd la inceputul evolutiei bolii (cel
mai bine in primele 2 saptdmani). Edemul miocardic si modifica-
rile datorate inflamatiei duc la o crestere a continutului de apd din
tesuturi, care poate fi detectat ca intensitati crescute ale semnalu-
lui pe imagistica ponderatd T2 si/sau cartografierea T2; Cresterea
continutului de apd liberd Tn tesuturi va duce, de asemenea, la o
crestere a semnalului in cartografierea T1 si cuantificarea volumu-
lui extracelular (VEC). Necroza si fibroza miocitara pot determina
aparitia unor modele non-ischemice (de exemply, la nivelul peretelui
mediu, subepicardice, neuniforme) de LGE, care nu urmeaza in mod
tipic o distributie a arterelor coronare. ldentificarea miocarditei cu
prezenta durerii toracice este mai putin dificila decét in scenariile de
insuficienta cardiaca si aritmii. Metoda LLC actualizatd, care include
metode de cartografiere parametricd (T1/T2/ECV), ar trebui apli-
catd pentru diagnostic, deoarece abordarea combinatd creste preci-
zia diagnosticului (vezi Figura 4).* Este important de retinut ca dove-
zile imagistice ale inflamatiei miocardice nu oferd histotipul subiacent
(vezi Datele suplimentare online, Figura S2).

Tn cazul pericarditei, RMC deceleazi ingrosarea, edemul si LGE
al pericardului. 1"°1216 Este important de retinut ca LGE pericardicd
poate insemna prezeta inflamatiei si a neovascularizarii continue,
mai degrabd decat o simpld cicatrizare (vezi datele suplimentare
online, Figura S2). Rezonanta magneticd cardiovasculard este utild
pentru o evaluare obiectivd

a gradului de implicare inflamatorie a pericardului, fie pentru
primele diagnostice, fie pentru urmdrire (pentru detalii, vezi Figura
7 si Tabelul 9).

Avand in vedere proprietatile sale fizice, RMC este afectatd de
obiecte feromagnetice, cum ar fi protezele si implanturile valvulare,
rezultand artefacte. Acelasi lucru este valabil si pentru dispozitivele
active RMN conditionate, cum ar fi stimulatoarele cardiace,
defibrilatoarele de resincronizare cardiaca (CRT) si stimulatoarele
cardiace/defibrilatoarele (P/D) pentru terapia de resincronizare
cardiacd (CRT), dar acum sunt disponibile tehnici dedicate pentru a
obtine o calitate mai bund a imaginii diagnostice in multe cazuri.'®
Rezonanta magnetica cardiovasculard ar putea fi utilizata si la
pacientii cu dispozitive neconditionate cu o indicatie clinica clara,
dacd alte modalitdti de imagisticd nu sunt utile. Tn toate cazurile,
este necesard programarea dispozitivului implantat inainte si dupd
scanare, precum si monitorizarea pacientului.

Chiar si la pacientii intubati, scandrile RMN sunt fezabile pentru
a detecta inflamatia. " Dacd capacitatea de a-si tine respiratia este
redusd sau pacientul nu coopereaza, trebuie applicate tehnici de
imagisticd rapidd si/sau imagisticd corectatd prin miscare. "6
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Tabelul de recomandari 3 — Recomandari pentru
utilizarea rezonantei magnetice cardiovasculare

Clasa?

RMC = Rezonanta magnetica cardiacd; LGE = captare tardivd de gadoliniu.
*Clasa recomandarii.
°Nivelul dovezilor.

Recomandari Nivel®

Miocardita

Rezonanta magneticd cardiaca (RMC) este
recomandatd la pacientii cu suspiciune de
miocarditd pentru stabilirea diagnosticului
clinic si pentru determinarea cauzei

leziunii miocardice acute, inclusiv evaluarea
edemului, ischemiei si necrozei/fibrozei/
cicatrizarij, 15164169183

RMC este recomandata pentru monitorizare,
cel putin in primele 6 luni, la pacientii cu
miocarditd, pentru a identifica un proces
vindecat sau in evolutie, pentru stratificarea
riscului si personalizarea terapiei, precum

si pentru a permite reluarea activitatii
fizice 10,62,184-186

Pericardita

RMC este recomandata la pacientii cu
suspiciune de pericardita atunci cand
diagnosticul nu poate fi stabilit pe baza
criteriilor clinice, pentru evaluarea ingrosarii
pericardice, edemului, captdrii tardive

de gadoliniu (LGE) si pentru aprecierea
persistentei bolii in timpul urmdririi, in cazuri
Selectate_110.129,‘\65,187—194

5.7. Tomografia computerizata

Tomografia computerizatd este un instrument consacrat pentru
excluderea bolilor coronariene (BC), in functie de scorul de risc
poate fi utilizatd in cadrul investigatiilor diagnostice conform ghidu-
rilor ESC actuale.t>721%

Tomografia computerizatd cu substantd de contrast poate
fi foarte utild pentru a stabili un diagnostic etiologic la pacientii
care prezinti PEff mare, inclusiv tamponadd."”® Tomografia
computerizatd este importantd Tnainte de pericardiectomie pentru
constrictie, in vederea evaludrii anatomiei si a extinderii calcificarilor,
deoarece o incdrcaturd mai mare de calcificare pericardica a fost
asociatd cu un rezultat postchirurgical mai bun.'” n plus, pot fi
identificate anomalii anatomice, cum ar fi pectus excavatum.'”® CT
in combinatie cu FDG-PET joaca un rol crucial in detectarea CS
(Sectiunea 9.4).

Tabelul de recomandari 4 — Recomandari pentru
tomografia computerizata

Recomandari Clasa®* Nivel®

Tomografia computerizatd (CT) este

recomandata pentru evaluarea grosimii

pericardice, calcificirilor, maselor si c
revarsatelor pericardice localizate, precum si

a bolilor pleuropulmonare concomitente si a

altor anomalii toracice.!?319719%:200

CT = tomografie computerizata. Celelalte recomandari privind CT pot fi gasite in
Tabelul de recomandri 1.
*Clasa recomandarii.

®Nivelul dovezilor.



5.8. Medicina nucleara

Captarea fluorodeoxiglucozei reflectd celulele inflamatorii metabolic
active in MA.2!

Tomografia cu emisie de pozitroni cu fluorodeoxiglucoza poate
fi consideratd o alternativa la pacienti cind RMC-ul este inadecvat
din cauza unei bdtdi neregulate a inimii sau a unor artefacte legate
de dispozitiv.2? Imagistica cardiacd PET-CT/RMC simultani/hibridd
se completeazd reciproc in evaluarea miocarditei in comparatie
cu oricare dintre abordirile singure.?? Tomografia cu emisie de
pozitroni cu fluorodeoxiglucoza este, de asemenea, un instrument
puternic pentru detectarea si evaluarea gradului de implicare
extracardiacd in sarcoidozd (vezi Sectiunea 9.4).

Un post alimentar adecvat inainte de FDG-PET este esential
pentru a obtine rezultate fiabile.* Protocoalele tipice de pregitire
includ o dietd bogata in grasimi si saracd in carbohidrati timp de 12-
24 de ore, urmatd de un post alimentar complet, cu exceptia apei,
timp de 6-12 ore nainte de injectarea cu FDG.

Rolul imagisticii nucleare in pericardita este mai putin bine
stabilit. Utilizarea FDG-PET/CT fin pericarditd este in general
complementard si este cel mai adesea implementata in cazurile in
care nu se poate utiliza RMC.2%®

Tabelul de recomandari 5 — Recomandari pentru me-
dicina nucleara

Recomandari Clasa® Nivel®
PET cu "®F-FDG fard carbohidrati sau PET/CT

cu "®F-FDG trebuie luat in considerare pentru

evaluarea diagnosticd la pacientii cu suspiciune lla C

de miocarditd si/sau pericardit, la care
ecocardiografia si RMC sunt neconcludente
pentru diagnosticul clinic.20"2%

RMC = rezonantd magnetici cardiacd; CT = tomografie computerizatd '®F-FDG-PET =
tomografie cu emisie de pozitroni cu fluorodeoxiglucoza marcata cu 18F.

*Clasa recomandarii.

*Nivelul dovezilor.

5.9. Biopsia endomiocardica s
pericardica

5.9.1. Biopsia endomiocardica

Biopsia endomiocardicd (BEM) permite identificarea subtipului
histologic subiacent al inflamatiei cardiace."’***"-*** Cu toate
acestea, metodele imagistice non-invazive s-au fmbundtatit semni-
ficativ, permitdnd diagnosticul miocarditei prin RMC. Prin urmare,
rolul BEM in practica clinicd s-a modificat. Biopsia endomiocardica
rdmdne importantd la pacientii cu risc crescut si in unele cazuri
intermediare, atunci cand cunoasterea subtipului histologic si iden-
tificarea unei posibile etiologii virale sunt relevante pentru terapii
tintite (Figura 15).27>2%

Biopsia endomiocardicd este asociatd cu potentiale complicatii
(de exemplu, perforatie cardiacd/tamponadd, tromboembolism,
traumatisme valvulare, aritmii severe si deces).’.”" Rata de
complicatii depinde de context si de experienta centrului si
variaza intre 0,6% si 5%,°*"" crescand pand la 26% in cazurile de
miocarditd fulminanta (MF) la pacientii aflati pe suport circulator
mecanic (SCM).*"* La copii, ratele de complicatii pot fi mai mari, in
functie de varstd, experienta centrului si sediul biopsiei (ventricul
stang sau drept).*>*"* Tn acest context, utilizarea clinici a BEM
trebuie adaptatd in functie de raportul risc-beneficiu.

Investigatiile histologice si imunohistologice, precum si analiza
genomului viral, permit identificarea miocarditei limfocitare
(ML), eozinofilice (ME), cu celule gigante (MCG) si a sarcoidozei
cardiace.”>*"*"* In plus, BEM permite identificarea stadiilor
inflamatorii in asociere cu gradul de necroza si fibroza miocardica.
Biopsia endomiocardica este utild in diagnosticul diferential al bolilor
infiltrative/de depozitare (amiloidozd, hemocromatoza, glicogenoze),
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al diferitelor cardiomiopatii si al bolilor cardiace genetice®.*'®

atunci cdnd imagistica non-invaziva este neconcludentd. Aceastd
abordare este concordanti cu alte pozitii internationale.’.*"’
Biopsia endomiocardica poate fi utild in cazurile de card|om|opat|e
cronicad progresivd sau refractard la terapia standard. Atunci cand
sunt suspectate MF, MCG sau ME, BEM precoce este necesard
pentru |n|t|erea rap|da a terapiei imunosupresoare si imbundtatirea
prognost|cuIU| Tn MCG, BEM prezinti o sensibilitate ridicata (80—
93%) si o valoare predictiva pozitiva de 71%, mai ales daca este
efectuatd in primele 2—4 siptimani de la debutul simptomelor.*"”
in sarcoidoza cardiaca (SC), BEM poate avea o sensibilitate scizuti
(20-30%) din cauza caracterului focal al leziunilor inflamatorii, insa
aceasta poate fi crescutd prin ghidarea biopsiei cu ajutorul RMC sau
al cartografierii electro-anatomice (EAM).*"****

Istoric, diagnosticul prin BEM se baza pe criteriile histologice
Dallas, utilizand sectiuni tisulare cardiace colorate HE, care evidentiau
miocitoliza si infiltratul imun interstitial.”* Totusi, avand in vedere
variabilitatea interobservator ridicatd, detectia imunohistochimica
a limfocitelor (CD3) si macrofagelor (CD68) creste semnificativ
sensibilitatea pentru diagnosticul miocarditei.'®.***** O meta-
analizd recentd indicd faptul ca utilizarea imunohistochimiei poate
creste rata de detectare a inflamatiei in probele BEM pana la
aproximativ 51%.”* Un prag de >14 leucocite/mm?, cu limfocite
T 27 ceIuIe/mmZ, este considerat criteriu diagnostic pentru
miocardita."® Tn miocardita limfocitard acutd, numarul limfocitelor
T este, in general, mai mare (>25 celule/mm?).”*® Tn plus, expresia
moleculelor MHC clasa Il in macrofagele prezentatoare de antigen
si in celulele endoteliale este frecvent observatd in BEM la pacientii
cu miocarditi.*® Biopsia endomiocardici permite, de asemenea,
detectarea virusurilor, precum enterovirusurile, parvovirusul B19%%®
si herpesvirusurile (de exemplu EBV si HHV-6), utilizind PCR
cantitativ in timp real si hibridizare in situ. Este probabil ca progresele
n diagnosticul molecular, cum ar fi secventierea de noud generatie,
sa permitd identificarea unor noi agenti patogeni. Rezultatele PCR
pozitive obtinute din BEM trebuie insotite de analiza concomitenta
a probelor de sange recoltate in momentul biopsiei, pentru a
exclude o infectie virali sistemica acuti. In cazurile de infectie virald
cardiacd si sistemicd acuta, terapia imunosupresoare trebuie evitatd.

Cel mai frecvent sediu al BEM este septul ventriculului drept,
nsd uneori poate fi necesara biopsia ventriculului stdng sau biopsia
biventriculard. Decizia privind sediul biopsiei trebuie sa se bazeze pe
indicatia clinica, rezultatele imagisticii pre-procedurale si experienta
operatorului.”** Un studiu efectuat pe 755 de pacienti cu suspiciune
de miocarditd si cardiomiopatie non-ischemicd (inclusiv boli
infiltrative si de depozitare) a ardtat cd BEM biventriculard creste
acuratetea diagnosticda comparativ cu BEM selectiva de ventricul
stang sau drept.’'" Eroarea de esantionare reprezinti principala
limitare a acuratetii diagnostice a BEM. Numarul minim de probe
necesare pentru fiecare tehnici este prezentat in Tabelul 11.%

Este important de subliniat faptul ca PCR pe tesut BEM si
hibridizarea in situ sunt utile pentru identificarea agentului viral,
deoarece serologia virala este concordantd cu rezultatele PCR doar
la o minoritate dintre pacientii (=<4%) cu miocardita.”® Prin PCR,
rata de detectare a secventelor virale in probele BEM poate ajunge
pani la 67%, desi aceasta variazi considerabil intre studii.*>,”*,*'
Testele PCR pentru detectarea agentilor infectiosi trebuie efectuate
n laboratoare acreditate si certificate pentru identificarea virusurilor,
bacteriilor si parazitilor. Interpretarea rezultatelor PCR trebuie
realizatd in contextul constatarilor histologice si imunohistologice,
de catre anatomopatologi cu expertiza in patologia cardiovasculara.

Comunicarea promptd a rezultatelor biopsiei este esentiald
pentru ghidarea terapeuticd optima.

Biopsiile tintite ale miocardului inflamat, diagnosticate prin
histologie, imunohistochimie si virologie moleculard, pot fi
corelate cu tehnologii moderne precum genomica, epigenomica,
proteomica si metabolomica, pentru a fmbunatati diagnosticul si
tratamentul. Recomandarile privind BEM sunt prezentate in Tabelul
de recomanddri 1.
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Tabelul de recomandari 6 — Recomandari pentru biopsia endomiocardica
Recomandari Clasa® Nivel®

Biopsia endomiocardicd (BEM)< este recomandati la pacientii cu miocarditd cu risc crescut? si/sau

instabilitate hemodinamica si/sau la pacientii cu miocarditd cu risc intermediar care nu raspund la terapia C
conventionald, pentru a identifica un subtip histologic specific si pentru a evalua prezenta genomului viral in

vederea ghidarii tratamentului.?*¢373131

BEM = biopsie endomiocardica.

*Clasa recomandarii.

°Nivelul dovezilor.

Evaluarea contemporani a BEM trebuie si se bazeze pe histologie, imunohistologie si patologie moleculard pentru detectarea infectiilor virale in probele miocardice si de sange (vezi
si Tabelul 17).

“Vezi Tabelul 7.

e N

Miocardita
limfocitara
acuta

Miocardita
limfocitara
cronica

Miocardita
eozinofilicd

Miocarditd cu
celule gigante

Sarcoidoza
cardiaca

-
P %
o~ ARl T

HE / Giemsa CD3

Figura 15. Constatari histopatologice n miocardita. HE, hematoxilin-eozind. (A-C) Biopsia endomiocardicd in miocardita
limfocitar acutd evidentiazd necrozi a cardiomiocitelor (A, coloratie HE) si infiltrat focal sever de limfocite T CD3" (B) si macrofage
CD68" (C), detectate prin imunohistochimie. (D~F) Tn miocardita limfocitari cronici nu se observi leziuni ale cardiomiocitelor,
nsd este prezentd fibrozd de substitutie focald (D, HE), in asociere cu infiltrat focal de limfocite T CD3" (E) si macrofage CD68"
(F). (G-1) Th miocardita eozinofilici acuti, necroza cardiomiocitelor este asociati cu numeroase granulocite eozinofile (G,
coloratie Giemsa), un numir redus de limfocite T CD3" (H) si numeroase macrofage CD68" (I). (J-L) Zonele cu necrozi severd
a cardiomiocitelor, in prezenta unui infiltrat extensiv focal si difuz de granulocite eozinofile (], coloratie Giemsa), limfocite T CD3"
(K), precum si macrofage CD68" si celule gigante CD68" (L), sunt caracteristice miocarditei cu celule gigante. (M=O) Sarcoidoza
cardiacd este caracterizata histologic prin prezenta granuloamelor, de obicei in absenta necrozei cardiomiocitelor (M, coloratie
Giemsa), dar cu infiltrat focal de limfocite T CD3" (N) si numeroase macrofage CD68" si celule gigante (O).
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Tabelul 11 — Parametri pentru raportarea biopsiei
endomiocardice
Criterii Parametri de raportare
Prezenta si extensia necrozei
cardiomiocitelor, inflamatiei si

fibrozei.

Histologie (BEM inclusa in
parafind, minimum 3 BEM)

Imunohistologie (BEM
inclusa in parafina,
minimum 3 probe
miocardice)

Prezenta, extensia, localizarea si
tiparea celulelor imune n miocard:
limfocite T CD3", macrofage
CD68" (214 leucocite/mm”, dintre
care limfocite T =7 ceIuIe/mmz)”;
expresia HLA-DR in celulele imune
si endoteliale.

Patologie moleculara
(infectii: RNAlater, tesut
congelat rapid [1-2 BEM],
BEM inclusa in parafind)

Prezenta, tiparea si cuantificarea
ADN/ARN provenit de la agenti
infectiosi prin q(RT)-PCR. Virusuri:
in principal enterovirusuri,
parvovirus B19, herpesvirus uman
6, virus Epstein—Barr; Borrelia spp.,
Trypanosoma cruzi.?

q(RT)-PCR pentru detectarea
infectiilor sistemice.

Sange

Patologie moleculara
(genetica: RNAlater, tesut
congelat, EMB inclusd in
parafind, sange)

NGS pentru detectarea
variantelor patogene din gene
cardiace, traditional asociate cu
cardiomiopatiile (in special gene
desmozomale si sarcomerice/
citoscheletale).

ADN = acid dezoxiribonucleic; BEM = biopsie endomiocardicd; HLA-DR = izotip al
antigenului leucocitar uman DR; NGS = secventiere de generatie urmatoare; q(RT)-PCR
= reactie de polimerizare n lant cantitativd (in timp real); ARN = acid ribonucleic.

Vezi date suplimentare online, Tabelul S1.

5.9.2. Biopsia pericardica

in practica clinici, biopsia pericardici este rareori indicata,
fiind rezervata cazurilor complicate care nu rdspund la terapia
antiinflamatoare conventionala si in care existd o suspiciune ridicatd
de etiologie specifica (de exemplu, tumori pericardice primare sau
metastaze), ce nu poate fi stabilitd prin metode diagnostice non-
invazive. Biopsia pericardicd poate fi efectuatd prin pericardioscopie
(explorare endoscopica a pericardului, disponibild intr-un numar
limitat de centre tertiare de referintd). Mai frecvent, aceasta este
realizatd prin abord toracoscopic sau chirurgical, de obicei in timpul
unui drenaj pericardic sau al credrii unei ferestre pericardice. 232

5.10. Rolul autopsiei

Tn studiile cu autopsie ale mortii subite cardiace (MSC), miocardita
a fost descrisd ca o constatare frecventd, cu incidente ale miocar-
ditei la copii si adulti variind intre 0,3% si 14,8%.”°07%32°23¢237 Ty
majoritatea acestor studii, incidenta miocarditei in MSC a fost mai
mare la persoanele cu varsta sub 35 de ani***?¥”. Un studiu national,
pe o cohortd de 14 294 de decese in Danemarca, a sugerat ca 6%
din toate cazurile de MSC investigate prin autopsie au fost cauzate
de miocarditd. Incidenta este semnificativ mai mare la barbati.*’In
Regatul Unit, intre 1994 si 2022, miocardita a fost raportatd ca o
cauzd rara de MSC la persoanele neinternate, reprezentand 1,1%
din 7702 cazuri consecutive de MSC. Tn acest context, miocardita
limfocitard (ML) a reprezentat forma cel mai frecvent raportata
(56%), rezultat care este in concordantd cu datele obtinute din
biopsiile endomiocardice (BEM) efectuate la pacientii cu suspiciune
de miocardit3.'*>#"

Conform  ghidurilor pentru diagnosticul histopatologic al
miocarditei, formele de miocarditd fulminantd sau miocardita
multifocald pot fi considerate, in general, o cauzd acceptabilda de
deces, in special atunci cand inflamatia constituie singura constatare
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histopatologica semnificativa. Aceastd abordare este sustinuta de
Asociatia Europeani de Patologie Cardiovasculars.”*

Pe langd miocardita limfocitara, la autopsie sunt identificate si
alte tipuri de inflamatie cardiacd. Astfel, in 558 din 49 612 (1,1%)
de autopsii medico-legale, miocardita a fost confirmatd histologic.
Tntr-un studiu finlandez care a inclus 351 de pacienti cu sarcoidozi
cardiacd, 14% au prezentat moarte subitd cardiaca (MSC) fatald
sau resuscitati ca manifestare de debut. In 64% dintre cazuri,
granuloamele cardiace nediagnosticate au reprezentat cauza
decesului.”*® Probabilitatea ca MSC inexplicabili si fie determinati
de o afectiune ereditara subiacentd a condus la dezvoltarea rolului
testarii genetice a ADN-ului obtinut post-mortem (denumita si
autopsie moleculard).” Tn acest context, anatomopatologii au un
rol esential in identificarea familiilor cu risc, prin mentionarea in
raportul de autopsie a necesitatii de screening clinic al rudelor de
gradul | si/sau de testare genetica post-mortem suplimentard, in
vederea identificarii etiologiei inflamatiei cardiace.*'.*** Aspectele
legale si etice privind testarea geneticd la persoanele decedate care
nu si-au exprimat consimtdmantul nu sunt reglementate uniform
la nivel legislativ.

Tabelul de recomandari 7 — Recomandari pentru au-
topsie

Nivel®

Clasa?

Recomandari

Autopsia completd este recomandata

la toti pacientii cu varsta <50 de ani cu
moarte subitd cardiacd, pentru a evalua
prezenta miocarditei acute ca posibila
cauzd si pentru a detecta potentiale boli
cardiace ereditare subiacente.

Pastrarea probelor adecvate pentru
extractia ADN si consultarea unui
anatomopatolog cardiac sunt recomandate
n cazurile de moarte subita cardiacd,
atunci cand se suspecteazd o cauzd
ereditard sau cand cauza decesului raimane
neexplicata.

ADN = acid dezoxiribonucleic; MSC = moarte subiti cardiaci.

*Clasa recomandarii.

°Nivelul dovezilor.

9n concordanti cu Ghidurile ESC 2022 pentru managementul pacientilor cu aritmii
ventriculare si preventia mortii subite cardiace.

5.11. Rolul cateterismului cardiac si al

angiografiei coronariene

Avand in vedere suprapunerea simptomelor (in special durerea tora-
cicd), precum si cresterea biomarkerilor (cum ar fi troponina in cazul
afectdrii miocardice si NT-proBNP) si modificdrile ECG, sindromul
coronarian acut (SCA) reprezinta principalul diagnostic diferential
pentru SIMP. Tn functie de evaluarea clinici initiald, SCA trebuie
exclus conform ghidurilor actuale (Figura 9).Metodele recomandate
sunt angiografia coronariand prin CT sau angiografia coronariand
invaziva, in functie de probabilitatea existentei unei boli coronariene
obstructive (BC).”>,**® Angiografia coronariani este de preferat la
pacientii cu probabilitate crescutd de SCA. Trebuie mentionat cd BC
poate coexista cu miocardita in anumite situatii, inclusiv in miocar-
dita eozinofilici (ME) si in miocardita indusa de inhibitori ai puncte-
lor de control imun (ICI).2***!

Cateterismul cardiac este, de asemenea, indicat pentru
monitorizarea si ghidarea terapiei insuficientei cardiace, precum
si pentru evaluarea precoce a necesitatii unui suport avansat
(transplant cardiac [TH] sau suport circulator mecanic [SCM]) in
cazul deteriordrii hemodinamice refractare.

Tn pericarditi, indicatiile specifice pentru cateterismul cardiac
includ diagnosticul diferential intre cardiomiopatia restrictiva (CMR)
si pericardita constrictivd (PC), atunci cand aceasta diferentiere
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nu poate fi realizatd prin imagisticd multimodalda (vezi Date
suplimentare online, Sectiunea 2.6).

5.12. Cartografierea electro-anatomica

Randamentul diagnostic al biopsiei endomiocardice (BEM)
ghidata prin fluoroscopie traditionald la pacientii cu suspiciune de
miocarditd poate fi redus in cazul afectdrii miocardice segmentare
sau in placi, asa cum se observa in sarcoidoza cardiaca (SC).
Cartografierea electro-anatomicd (EAM), utilizind cartografierea
de voltaj bipolara si unipolara, permite identificarea zonelor cu
voltaj scazut, care reflectd tesut miocardic anormal (cicatrice,
inflamatie), ghidand astfel realizarea BEM.*'"***BEM ghidati prin
EAM unipolard a demonstrat un randament diagnostic superior
comparativ cu EAM bipolara (83% vs. 63%), in concordanta cu
implicarea predominant epicardici a substratului patologic.**.*"®,**"

O meta-analizd care a inclus 148 de pacienti a ardtat o
performantd diagnosticd superioard a BEM ghidate prin EAM
in sarcoidoza cardiacd, comparativ cu alte forme de miocardita.
Sensibilitatea oricdrei electrograme anormale pentru o BEM
pozitivda a fost ridicatd (92%), insd asociatd cu o specificitate
moderati (58%).”*"

Cartografierea electro-anatomica a demonstrat sensibilitate si
specificitate bune comparativ cu RMC pentru detectarea zonelor
patologice ale miocardului*"® Valoarea EAM in ghidarea biopsiei
poate fi mai redusd in miocardita acutd (MA), deoarece zonele cu
voltaj scdzut se coreleazd bine cu incdrcarea tardiva cu gadoliniu
(LGE), dar nu si cu edemul.?** De asemenea, poate exista discordanti
intre ariile cu voltaj scizut si LGE la CMR. Totusi, combinarea EAM
unipolare/bipolare cu datele RMC creste randamentul diagnostic
al BEM?'8 in special in sarcoidoza cardiaci.”® Modelul EAM poate
ajuta, de asemenea, la diagnosticul diferential, in special intre
sarcoidoza cardiacd si cardiomiopatia aritmogend de ventricul drept
(ARVC),%*intrucat sarcoidoza cardiaci implici frecvent septul bazal
si prezinta un raport mai mare al ariilor cu voltaj scazut bipolar/
unipolar. Rata raportata a complicatiilor asociate BEM ghidate prin
EAM este <5%.",*"

Stimularea ventriculara programata (SVP) nu a fost evaluata in
context acut si nu trebuie efectuatd in faza acuta. Aceasta poate
fi utila pentru stratificarea riscului aritmic la pacienti selectati cu
miocarditd non-activd, cu LGE si factori de risc pentru aritmii
ventriculare (Sectiunea 6.5).”*°

Tabelul de recomandari 8 — Recomandari pentru car-
tografiere electro-anatomica

Recomandari Clasa®* Nivel®
Cartografierea electro-anatomicd trebuie
luatd in considerare in cazurile de miocardita la c

suspectatd (in special sarcoidozd cardiaca),
pentru a ghida biopsia endomiocardica.

*Clasa recomandarii.

°Nivelul dovezilor.

6. Tratament

Scopul terapiei medicale in SIMP este ameliorarea simptomelor
si preventia complicatiilor; in special a recidivelor si a mortalitdtii
in cazurile complicate. Tintele terapiei medicale includ: (i) agentii
infectiosi; (ii) inflamatia; (jii) procesele mediate imun; (iv) insuficienta
cardiacd (IC) si disfunctia ventriculard (in cazurile de miocarditd);
(v) aritmiile; si (vi) constrictia (in cazurile de pericarditd).Tratamentul
este individualizat in functie de cazul specific si de patogeneza
presupusa sau diagnosticatd, iar conceptele terapeutice specifice
vor fi discutate in sectiunea dedicatd cauzelor specifice. Pot exista
diferente in functie de prezenta unei forme izolate sau combinate.
Dovezile actuale sunt mai concentrate asupra cazurilor izolate. n
conditiile combinate, componenta predominanta (miopericarditd
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sau perimiocarditd) trebuie sd ghideze deciziile terapeutice si moni-
torizarea ulterioard.

6.1. Terapia non-farmacologica in
sindromul inflamator miopericardic

Un concept non-farmacologic important este restrictionarea
activitatii fizice, dincolo de activitdtile sedentare, pand la remisiunea
simptomelor si remisiunea clinicd, cu normalizarea markerilor infla-
matori. Aceastd limitare temporara a activitétii fizice trebuie indivi-
dualizatd in functie de fiecare pacient si de raspunsul la tratament
pani la obtinerea remisiunii clinice. In functie de prezentarea clinici,
este necesard cel putin o lund pentru atingerea remisiunii clinice,
insd aceasta perioadi poate fi mai lungi. in functie de stadiul si riscul
SIMP, activitatea fizica trebuie adaptata corespunzator, iar restrictia
temporard a activitatii fizice este obligatorie in faza acutd a bolii
(vezi Sectiunea 7). Declaratiile de consens si ghidurile anterioare
au Tncercat sa stabileasca intervale fixe de timp. Acest grup de lucru
(TF) propune personalizarea tratamentului pand la remisiunea cli-
nicd, pe baza unei evaludri multiparametrice, abordare sustinutd si
de documentul de consens al expertilor ACC din 2024.” Remisiunea
clinicd este definitd ca regresia completd a simptomelor, asociatd
cu normalizarea rezultatelor de laborator (de exemplu, proteina
C-reactivd, nivelurile de troponind) si a investigatiilor paraclinice
(ECG, evidenta efuziunii pericardice, semne RMC de inflamatie
activd) (Tabelul 3). Testarea suplimentara (de exemplu, test de efort
si monitorizare Holter) este recomandata la pacientii cu miocarditd,
pentru confirmarea remisiunii clinice. Dupd o perioada prelungita de
repaus, o revenire graduald si monitorizata la activitatea profesionald
si fizicd poate fi utila, atunci cand este necesar, sub ghidajul unei rea-
bilitari specializate. In prezent, datele bazate pe dovezi sunt limitate
n acest domeniu, iar decizia trebuie individualizata.

6.2. Terapia farmacologica

6.2.1. Terapia farmacologica in miocardita

6.2.1.1. Principii generale

Aceastd sectiune se concentreazd asupra aspectelor generale si a
terapiei non-etiologic orientate. Trebuie recunoscut faptul ca dove-
zile sunt foarte limitate in acest domeniu, iar prezentul document
ofera recomandari pentru practica clinica.

Terapia medicald a miocarditei se bazeazd pe prezentarea
clinica, severitatea cazului si etiologie. Aceasta include terapie de
sustinere generald, non-etiologic orientatd (de exemplu, tratamentul
insuficientei cardiace [IC]),"*.** terapie antiaritmici si terapie
specifica (orientatd etiologic).”®,**°.*' Corticosteroizii sunt luati
n considerare in cazurile asociate cu patologie autoimund, pentru
suprimarea raspunsului imun, reprezentdnd terapia de primd linie
n majoritatea acestor cazuri. Cazurile severe pot necesita suport
circulator mecanic (SCM) si transplant cardiac (TC).

Cazurile necomplicate de miocarditd prezinta, de obicei, durere
toracicd si pot fi tratate empiric cu aspirind sau antiinflamatoare
nesteroidiene (AINS) pentru controlul durerii, atunci cand este
necesar. Aceastd abordare este sustinutd de un studiu de mici
dimensiuni care a ardtat absenta unui efect nociv la pacientii tratati
cu antiinflamatoare.*** Utilizarea concomitenta a colchicinei este
sigurd la pacientii cu miopericarditd, contribuind la prevenirea
recurentelor.®®> In practica clinici, B-blocantele sunt frecvent
utilizate la pacientii cu miocardit. Tntr-un studiu de mici dimensiuni,
utilizarea [(-blocantelor a fost asociata cu rezultate clinice mai
favorabile, definite ca absenta decesului cardiac sau a necesitatii de
transplant cardiac.**

Mai multi virusi pot determina miocarditd si sunt descrisi in
Sectiunea 3.4. Terapiile specifice pentru etiologiile virale sunt
prezentate in Sectiunea 9.5 pentru miocardita asociata gripei,
virusului SARS-CoV-2 si HIV. Pentru etiologii specifice, se recomanda
consultarea subsectiunilor dedicate: miocarditei limfocitare (ML)
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(Sectiunea 9.5.2), bolii Chagas (CD) (Sectiunea 9.5.3) si miocarditei
asociate inhibitorilor punctelor de control imun (ICl) (Sectiunea
9.6.1.1). Terapiile medicale specifice sunt sintetizate in Tabelul 12.

(Sectiunea 9.1), miocarditei eozinofilice (ME) (Sectiunea 9.2),
miocarditei cu celule gigante (MCG) (Sectiunea 9.3), sarcoidozei
cardiace (SC) (Sectiunea 9.4), miocarditei asociate bolii Lyme (LC)

Tabel 12 Tratamentul formelor specifice de miocardita

Miocardita limfocitara ( virus negativa)

Linia 1 de tratament
Linia 2 de tratament
Linia 3 de tratament
Miocardita eozinofilica
Linia 1 de tratament
Linia 2 de tratament
Linia 3 de tratament

Miocardita cu celule gigante

Linia 1 de tratament

Linia 2 de tratament

Linia 3 de tratament

Sarcoidoza cardiaca
Linia 1 de tratament

Linia 2 de tratament

Linia 3 de tratament

Cardita Lyme

Linia 1 de tratament

Linia 2 de tratament

Linia 3 de tratament

Boala Chagas
Linia 1 de tratament

Linia 2 de tratament

Linia 3 de tratament

Non-severa: prednison 1mg/kg/zi p.o. apoi redus treptat
Severa: metilprednisolon iv. 7-14 mg/kg/zi timp de 3 zile, apoi 1 mg/kg/zi p.o

Corticosteroizi orali + azatioprina® sau micofenolat mofetil®, ciclosporinac, metotrexat?

IVIG® sau plasmafereza’

La fel ca miocardita limfocitard + tratamentul patologiei asociate ME, daca este identificatd

La fel ca miocardita limfocitard + tratamentul patologiei asociate ME, daca este identificatd

Non-severa: prednison 1mg/kg/zi p.o. apoi redus treptat
Severd: metilprednisolon iv. 7-14 mg/kg/zi timp de 3 zile, apoi 1 mg/kg/zi p.o +
imunosupresoare (azatioprind® sau micofenolat mofetil°, ciclosporine

Globulina antitimocitara ( ATG)# ciclofosfamida" rituximab'

Non-severa: prednison 1mg/kg/zi p.o. apoi redus treptat de la 40-60 mg/zi
Severa: metilprednisolon iv. 7-14 mg/kg/zi timp de 3 zile, apoi 1 mg/kg/zi p.o

Metotrexat? (prima alegere) sau azatioprin®, micofenolat mofetil®, ciclofosfamidd”

Infliximab’ sau adalimumab¥, rituximab'

() Antibioterapie orala (cazuri usoare):
-Doxiciclind 100 mg b.i.d (14-21 zile)
-Amoxicilina 500 mg t.i.d (14-21 zile)
-Cefuroxim axetil 500 mg b.i.d (14-21 zile)

(b) Antibioterapie intravenoasa (cazuri severe):
- Ceftriaxona 2g/zi ( 14-21 zile)

Antibioterapie intravenoasd:
Cefotaxim (2g/8h timp de 14-21 zile) sau Penicilind G ( 18-24 MU/zi iv q4h timp de 14-21 zile)

Benznidazol 5-7 mg/kg/zi in doud doze timp de 60 de zile
Nifurtimox 8-10 mg/kg/zi in 3 doze timp de 60-90 de zile

35



Ghidurile ESC

ATG, globuline anti-timocitare; b.i.d., de doud ori pe zi; CTLA-4, antigen 4 asociat limfocitelor T citotoxice; ME, miocardita eozinofilic; ICl, inhibitor al
punctelor de control imun; IgG, imunoglobuling; IL, interleuking; iv., intravenos; IVIG, imunoglobuline intravenoase; p.o., oral; s.c., subcutanat; t.i.d., de trei
ori pe zi; TNF-q, factor de necrozd tumorala alfa.

*Azatioprind (imunosupresor analog de purind): 1-2 mg/kg/zi p.o. (de obicei 100150 mg/zi, in 1-2 prize divizate; tintd principald: limfocitele).

®Micofenolat mofetil (imunosupresor care inhiba inozin-monofosfat dehidrogenaza; tintd principald: limfocitele): 500-1000 mg p.o. b.i.d. (total 1-2 g/zi).

“Ciclosporind (inhibitor de calcineurina care previne transcriptia IL-2 in limfocitele T activate): ~3-5 mg/kg/zi p.o. (divizat b.i.d.), ajustat pentru nivele
minime tintd de ~150-250 ng/mL.

9Metotrexat (antimetabolit care inhibd dihidrofolat-reductaza si alte etape dependente de folat, reducénd proliferarea limfocitelor active): 15-20 mg/
saptdmand p.o. sau s.c. (dozd micd saptdmanala, cu suplimentare de acid folic).

¢IVIG (terapie imunomodulatoare care furnizeazi anticorpi IgG polivalenti): doza standard off-label de 2 g/kg doza totald, administratd de obicei in 1-2
zile; dozare alternativa: 0,4 g/kg/zi timp de 5 zile consecutive (mai rar utilizatd in miocarditd, dar uneori folositd in contexte autoimune).

‘Plasmafereza (schimb plasmatic terapeutic care filtreaza si elimind autoanticorpii circulanti, complexele imune si mediatorii inflamatori): 3-5 sedinte in
5-10 zile.

£Globulind anti-timocitara (ATG) (anticorp policlonal anti-limfocite T care determind depletie profunda a limfocitelor T): ~1 mg/kg iv., administrata
frecvent zilnic timp de 3-5 zile.

"Ciclofosfamida (agent citotoxic alchilant care realizeazi legituri incrucisate ale ADN-ului in celulele cu diviziune rapidi; tinta principald: limfocitele):

600 mg/m” iv. bolus in zilele 1, 15 si 30 (terapie in pulsuri).

Rituximab (anticorp monoclonal anti-CD20 de pe limfocitele B): 375 mg/m?” iv. saptimanal x 4 doze (1 luni).

IInfliximab (anticorp monoclonal anti-TNF-a): 5 mg/kg iv. la siptimanile 0, 2, 6, apoi la aproximativ fiecare 8 siptamani (tratament de mentinere).

“Adalimumab (anticorp monoclonal complet uman anti-TNF-a): 40 mg s.c. saptamanal (sau la 2 saptdmani, in functie de raspunsul clinic).

'Abatacept (proteind de fuziune CTLA-4 Ig care se leagd de CD80/86 pe celulele prezentatoare de antigen, blocind semnalul co-stimulator CD28
necesar activarii complete a limfocitelor T): 500 mg iv. la fiecare 2 saptimani x 5 doze (aproximativ 10 saptamani).

mAlemtuzumab (anticorp monoclonal anti-CD52 de pe limfocite): 30 mg iv. dozd unicd (alternativ: 15 mg iv. zilnic timp de 2 zile).

Mecanisme principale de actiune:
» Supresia limfocitelor T (de exemplu, corticosteroizi,
ciclosporind, abatacept)
* Depletia limfocitelor B (rituximab)
* Inhibitia citokinelor (blocanti TNF-a precum infliximab,
adalimumab)
* Inhibitia sintezei ADN (azatioprind, micofenolat mofetil,
metotrexat)
e Substitutie / modulare cu imunoglobuline (IGIV)
» Filtrarea plasmei (plasmafereza)

6.2.1.2. Miocardita fulminanta

Miocardita fulminanta este o forma rard si severa de prezentare a
miocarditei si o cauzd de soc cardiogen si trebuie tratatd cores-
punzdtor cu suport inotrop sau vasopresor sau, dacd este necesar,
cu suport circulator mecanic (SCM) (vezi Sectiunea 6.3)*°. Este
esentiald recunoasterea acestei afectiuni si, atunci cand este necesar,
trimiterea pacientilor citre centre tertiare de referintd care pot insti-
tui SCM temporar si pot efectua precoce biopsia endomiocardica
(BEM). BEM precoce a fost asociatd independent cu o rata mai sca-
zutd de deces sau transplant cardiac (TC)/dispoxzitiv de asistare ven-
triculard stangd (LVAD) la 1 an*’. Comunicarea rapidi a rezultatelor
biopsiei este cruciald. Subtipuri specifice de miocarditd fulminanta
(de exemplu, formele non-infectioase confirmate prin biopsie) pot
rdspunde la terapia imunosupresoare, pe langd tratamentul medical
conform ghidurilor'*. Un studiu clinic in desfasurare evalueazi uti-
lizarea corticosteroizilor in miocardita fulminantd (ClinicalTrials.gov
Identifier: NCT05150704).

6.2.1.3. Miocardita acutd

Miocardita acutd are o rata ridicata de recuperare spontand, in spe-
cial in cazurile necomplicate. Tn cazurile de miocarditd acuti (MA)
diagnosticate prin biopsie endomiocardica (BEM), pand la 50% dintre
pacienti prezintd recuperare spontand, iar pana la 25% pot dezvolta
o disfunctie cardiacd persistentd, stabila. Doar 10%—25% evolueazd
catre disfunctie ventriculard progresiva, care poate conduce la car-
diomiopatie dilatativa (CMD) in stadiu terminal, transplant cardiac
(TC) sau deces’. Tratamentul miocarditei acute depinde de severi-
tate si de prezentarea clinica. Stratificarea riscului acestor pacienti
este obligatorie pentru a evalua nivelul de ingrijire necesar.

Faza acutd a miocarditei virale (de exemplu, indusi de
enterovirusuri citolitice) este caracterizatd prin replicare virald
intensd si necroza miocitard si dureaza, de obicei, doar cateva
zile?¢. Astfel, terapia antivirald precoce, directionatd impotriva unui
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virus identificat, reprezintd o potentiald cale terapeuticd pentru a
opri dezvoltarea miocarditei virale. Dovezile privind aplicarea clinicd
a agentilor antivirali sunt limitate, iar tratamentele antivirale trebuie
stabilite de comun acord cu un specialist in boli infectioase, ca parte
a echipei SIMP.

Pacientii cu miocarditd acuta (MA) prezintd o activare
semnificativa a inflamazomului NLR familial pyrin 3 (NLRP3) la
nivel cardiac, acesta constituind o potentiald tintd terapeuticd in
faza acutd a miocarditei®®’. Activarea NLRP3 functioneazi ca un
inductor rapid al raspunsului inflamator prin producerea de IL-10 si
IL-18. Teoretic, agentii promitdtori sunt terapiile anti-IL-1 (anakinra,
rilonacept, canakinumab) si colchicina®’, desi datele clinice la om
privind efectul acestor agenti in miocarditd sunt incd limitate.

La om, primele dovezi au fost raportate cu anakinra, un
antagonist al receptorului pentru IL-1 (IL-1RA), care a imbunatatit
functia cardiacd in cazuri selectate de AM refractara la tratamentul
standard. Totusi, in studiul ARAMIS, anakinra nu a demonstrat un
beneficiu la pacientii cu AM suspectata fard o etiologie specifica
(NCT03018834)%*¢. Obiectivul primar a fost numiarul de zile fira
nicio complicatie determinatd de AM. Studiul a prezentat potentiale
limitdri legate de dimensiunea redusd a esantionului, includerea
unei populatii cu risc scdzut si durata scurtd a urmdririi, insd a
demonstrat cd anakinra a fost sigurd in acest context.

Tn ceea ce priveste modularea raspunsului imun, sunt necesare
studii randomizate suplimentare pentru a evalua tratamentul cu
imunoglobuline intravenoase (IVIG) la adultii cu MA*?, deoarece
seriile de cazuri si analizele retrospective sugereazd un beneficiu
n ceea ce priveste supravietuirea fird transplant. Imunoglobulinele
intravenoase sunt frecvent prescrise la pacientii pediatrici.®® Tn
general, tratamentul miocarditei acute cu corticosteroizi este
controversat, cu exceptia miocarditei induse de inhibitori ai
punctelor de control imun (ICl)?® si a miocarditei eozinofilice
(ME).271

Eficacitatea imunosupresiei combinate (prednison asociat cu
ciclosporind sau azatioprind), comparativ cu placebo, a fost evaluatd
intr-un singur studiu randomizat controlat (SRC) la pacienti
cu miocarditd acutd (MA) confirmatd prin biopsie, de etiologie
nespecificatd, deoarece cauzele infectioase nu au fost excluse
prin PCR. #? Studiul a fost conceput pentru a determina daci
terapia imunosupresoare imbunitdteste functia ventriculului stang
(VS) la pacientii cu MA. Nu a existat o diferentd semnificativd de
supravietuire intre cele doud grupuri (P = 0,96). Studiul a avut mai
multe limitdri, precum dimensiunea redusa a esantionului si analiza
incompletd a biopsiei endomiocardice (BEM), bazatd exclusiv



pe histopatologie. Cu toate acestea, in forme histopatologice
specifice de MA, cum ar fi miocardita cu celule gigante (MCG),
medicamentele imunosupresoare sunt recomandate (a se vedea
Sectiunile 9.2 si 9.3).

6.2.1.4. Miocardita subacuta si cronicd

Miocardita cronica poate reprezenta o etapd intermediard intre
miocardita subacutd si cardiomiopatia inflamatorie (CMP). Tn cur-
sul miocarditei cronice se poate dezvolta insuficienta cardiacd (IC),
jar terapia medicamentoasa bazata de ghiduri (GDMT) pentru IC
reprezintd piatra de temelie a tratamentului miocarditei cronice.'>*°
Terapia antivirald are un beneficiu redus in stadiile subacut si cro-
nic ale miocarditei,?”? iar efectele medicamentelor imunomodula-
toare asupra miocarditei cronice cu etiologie nespecificatd riman
controversate.

Tabelul 9 de recomandari — Recomandari pentru terapia
medical in miocardita ( vezi Tabelul de Dovezi 9)

Recomandari Clasa® Nivel®

Managementul simptomelor

AINS (‘impreund cu un IPP ar trebui luate in
considerare la pacientii cu simptome asociate lla C
de pericarditd pentru a reduce simptomele %3

Colchicina ar trebui luata in considerare la
pacientii cu miopericarditd pentru a reduce lla B
recurentele?®

Managementul insuficientei cardiace
Respectarea ghidurilor ESC IC este
recomandata in cazurile de miocardita cu
disfunctie sistolicd a VS si/sau IC pentru a
reduce simptomele si a imbunatati functia VS'

Terapia IC ar trebui luatd in considerare la

pacientii cu miocarditd si disfunctie sistolica

a VS cel putin 6 luni, pana la recuperarea lla C
complete a functiei VS pentru a stabiliza

functia VS

Managementul aritmiilor

Beta-blocantele, cu o continuare pentru cel
putin 6 luni, ar trebui luate in considerare
la pacientii cu miocarditd acutd, in special
cei cu valori crescute ale troponinei, pentru
controlul simptomatologiei si prevenirea
episoadelor aritmice

Ila C

Tratamentul antiartimic ar trebui luat in
considerare la pacientii post-miocardita cu TV
recurente si simptomatice pentru a reduce
povara aritmica®

lla C

Terapia imunosupresoare

Corticosteroizii ar trebui luati in considerare
in formele fulminante, non-infectioase de Ila C
miocarditd pentru a stabiliza pacientii

Corticosteroizii pot fi luati in considerare la

pacientii cu miocarditd acutd si FEVS alterata, Iib c
daca acestia sunt refractari la medicatia

standard de IC, pentru a stabiliza pacientii

Utilizarea de rutind a terapiei
imunosupresoare nu este recomandatad in
cazurile de miocarditd acuta cu FEVS pastrata
deoarece aceasta nu a ardtat un beneficiu

ESC, Societatea Europeana de Cardiologie; HF, insuficienta cardiaca; LV, ventricul stang;
FEVS, fractia de ejectie a ventriculului stang; NSAID, antiinflamator nesteroidian; TV,
tahicardie ventriculard.

*Clasa recomandarii.

°Nivelul dovezilor.
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6.2.2. Terapia farmacologica in pericardita

6.2.2.1. Principii generale

Obiectivele terapiei medicamentoase in pericarditd sunt: (i) asigu-
pericardice); (i) remisiunea clinic; si (jii) prevenirea complicatiilor, in
special recidivele si constrictia.

Restrictia efortului fizic limiteaza frecventa cardiacd si poate fi
utild pentru reducerea iritdrii mecanice pericardice; aceasta poate
fi amelioratd prin utilizarea medicamentelor care reduc frecventa
cardiacd (de exemplu B-blocante sau ivabradina la pacientii care
nu pot primi sau nu tolereazd B-blocante), la pacientii cu frecventd
cardiacd de repaus >75 bdtai/min si simptome persistente in ciuda
terapiei antiinflamatorii empirice.”*

6.2.2.1.1. Pericardita acutd (primul episod). Piatra de temelie a
terapiei medicamentoase este terapia antiinflamatorie empirica,
utilizand aspirind sau AINS in doze antiinflamatorii complete, cu
intervale adecvate de administrare (de obicei la fiecare 8 ore), aso-
ciate cu colchicind pentru a reduce riscul de recidiva 225108275278
Gastroprotectia cu un inhibitor al pompei de protoni este recoman-
dati la utilizarea AINS.2”

Atunci cand aspirina si AINS sunt contraindicate, sau in indicatii
specifice, corticosteroizii trebuie luati in considerare n doze mici
pand la moderate, asociati cu colchicind (a se vedea Tabelele 13 si
14).

Tn cazurile de raspuns incomplet la aspirind/AINS si colchicind,
corticosteroizii pot fi addugati in doze mici pdnd la moderate, ca
terapie tripla.! Tn caz de recidivi, trebuie depuse toate eforturile
pentru a nu creste doza sau pentru a nu reintroduce corticosteroizii.

Utilizarea colchicinei peste terapia antiinflamatorie empirica
este sustinutda de majoritatea dovezilor publicate, cu o singurd
exceptie — un studiu mic, deschis, probabil subdimensionat pentru
a testa ipoteza studiului la pacientii cu pericarditd acutd (PA).*'
Dozajele specifice si durata terapiei sunt sintetizate in Tabelul 13.
Monitorizarea proteinei C-reactive serice si imagistica RMC sunt
recomandate pentru a evalua remisiunea clinica, a ghida durata
tratamentului si a evalua rdspunsul la terapie n cazurile mai
complicate si dificil de tratat. In cazurile necomplicate, urmarirea
clinica cu/fara ecocardiografie este suficienta.

6.2.2.2. Pericardita persistentd (incesanta) si recurentd

La pacientii cu pericarditd incesantd sau pericardita recurentd (PR),
piatra de temelie a terapiei este intotdeauna colchicina, in asociere
cu aspirina/AINS sau cu doze mici pana la moderate de corticost-
eroizi. In cazurile mai dificile, durerea toracici poate fi controlatd
printr-o combinatie de aspirind sau AINS, corticosteroizi in doze
mici pand la moderate si colchicina (terapie tripld). Calea intrave-
noasd trebuie luatd in considerare pentru a asigura un raspuns clinic
adecvat sau pentru controlul simptomelor in cazurile mai dificile sau
rezistente la tratament.
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Tabel 13 Doze initiale specifice si durata terapiei pentru pericardita acuta si recurenta

Tratament Doze Durata Reducere

Aspirind® 750-1000 mg x 3/zi 1-2 sdpt. Scadere cu 250 mg la fiecare 1-2 sapt.
Ibuprofen® 600-800 mg x 3/zi 1-2 sapt. Scadere cu 200 mg la fiecare 1-2 sapt.
Indometacin 25-50 mg x 3/zi 1-2 sapt. Scadere cu 25 mg la fiecare 1-2 sapt.
Colchicing® 0.5mg/zi ( < 70 kg sau insuﬁcienga renald severd) sau 3.6 luni NU este nevoie

0,5 mg x 2/zi
Prednison 0,2-0,5 mg/kg/zi 2-4 sapt. Cateva luni
Tratament in cazul recurentelor
Azatioprind Doza initiala 1 mg/kg/zi apoi se creste treptat la 2-3 Cateva luni Cateva luni
mg/kg/zi
IVIG 400-500 mg/kg iv /zi timp de 5 zile 5 zile Nu este nevoie
Anakinra 1-2 mg/kg/zi pana la 100 mg/zi la adulti Cel putin 6 - . y
: i o luni/> 12 luni el putin 3-6 luni/necunoscut

Rilonacept 320 mg/zi urmat de 160 mg/saptdmana iap

IVIG, imunoglobuline intravenoase; AINS, medicament antiinflamator nesteroidian.
Tratamentul doar pentru recurente este evidentiat cu gri.

*Durata terapiei corespunde dozei initiale; pentru toate tratamentele, doza de atac este mentinutd pand la rezolutia simptomelor si normalizarea markerilor inflamatori (de exemplu
proteina C-reactivd) si a altor investigatii (electrocardiograma, ecocardiografie), dupd care se recomanda scaderea treptatd a dozelor (tapering). Tratamentul trebuie individualizat in functie
de severitatea bolii si raspunsul pacientului. Scaderea dozelor este deosebit de importanta pentru corticosteroizi, unde reducerea dozelor trebuie si fie lentd, in special sub 15 mg/zi, prag
frecvent asociat cu recurente (a se vedea Tabelul 14). Monitorizarea se bazeaz in principal pe evaluarea hemogramei, creatininei, creatin-kinazei, transaminazelor, proteinei C-reactive

si ecocardiografiei. Anakinra trebuie scazutd treptat dupa obtinerea remisiunii clinice. Sunt utilizate scheme diferite, de exemplu: reducerea unei doze pe saptiman in fiecare lund; doza
completd o zi da/una nu timp de cel putin 3 luni, apoi jumatate de dozd o zi da/una nu timp de cel putin 3 luni.

°Aspirina si ibuprofenul sunt tratamente de prima linie frecvent utilizate pentru primul episod de pericarditd (pericarditd acutd), asociate cu colchicind pentru cel putin 3 luni. Aspirina este
optiunea preferati la pacientii cu boal cardiaci ischemici. Indometacina este de obicei luati in considerare in cazurile incesante/recurente. In cazurile incesante/recurente, colchicina este
mentinutd cel putin 6 luni. Doza completa de aspirind/AINS este recomandata la pacientii cu functie renala normala sau usor redusd. La cei cu insuficientd renald moderati-severd, se

recomanda ajustarea dozei sau utilizarea corticosteroizilor.

“Rilonacept este autorizat in SUA, dar nu este disponibil in prezent in Europa. Anakinra, datorit timpului de injumétitire scurt, poate fi optiunea preferata la pacientii cu risc crescut de

infectii.

Tabel 14 Scaderea dozelor de corticoterapie

Doza Doza de inceput Scadere®
prednison?® 0,20-0,50 mg/
kg/zi
Prednison dozd >50 mg 10 mg/zi la fiecare 1-2
zilnica saptamani
50-25 mg 5-10 mg/zi la fiecare 1-2
saptdmani
25-15 mg 2.5 mg/zi la fiecare 2-4
saptamani
<15 mg 1.25-2.5 mg/zi la fiecare

2-6 sapytdmani

°Evitati dozele mai mari, cu exceptia cazurilor speciale, si doar pentru citeva zile, cu
reducere rapida pand la 25 mg/zi. Prednison 25 mg este echivalent cu metilprednisolon
20 mg.

*Orice scidere a dozei de prednison trebuie efectuati numai daci pacientul este
asimptomatic si proteina C-reactiva este normald, in special pentru doze <25 mg/zi.

Un aport de calciu (suplimente + aport oral) de 1200-1500 mg/zi si suplimentarea
cu vitamina D de 800-1000 Ul/zi trebuie oferite tuturor pacientilor care primesc
glucocorticoizi. Tn plus, bifosfonatii sunt recomandati pentru prevenirea pierderii osoase la
toti barbatii cu varsta 250 de ani si la femeile aflate in postmenopauzi la care se initiaza
tratament pe termen lung cu glucocorticoizi la o doza de 25,0-7,5 mg/zi de prednison
sau echivalent.?®

Pacientii care dezvoltd o recurentd in timpul scaderii progresive
a dozelor de corticosteroizi trebuie sa continue tratamentul
cu colchicind si sa primeasca un AINS addugat acesteia, in locul
cresterii dozei de corticosteroizi. Alegerea medicamentului care
trebuie redus primul (corticosteroidul sau AINS-ul) depinde de
scenariul clinic specific (varsta pacientului, functia renald, riscul
hemoragic si utilizarea anticoagulantelor orale).

La pacientii cu dependenta de corticosteroizi, rezistentd la
colchicina si dovezi ale cresterii proteinei C reactive (CRP) (la
momentul initial sau in timpul unui episod ulterior), studiile clinice
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si un registru international au sustinut utilizarea unui agent anti-
IL-1 (anakinra sau rilonacept).'%27>282284n avantaj al acestor agenti
este debutul rapid al actiunii si posibilitatea intreruperii rapide a
tratamentului cu corticosteroizi.®* Existd dovezi de eficacitate
ale monoterapiei cu agenti anti-IL-1 (anakinra sau rilonacept).
108,275,282-284

Totusi, utilizarea concomitenta a colchicinei poate fi utila pentru
reducerea recurentelor si prelungirea supravietuirii fard recurenta,
prin asigurarea unui blocaj secvential al cdii proinflamatorii care
conduce la generarea IL-12%, Colchicina trebuie mentinutd si sistatd
ca ultim medicament, numai dupd obtinerea unei remisiuni stabile.
Mai mult, colchicina are cel mai sigur profil cardiovascular si este in
prezent propusd pentru prevenirea evenimentelor cardiovasculare
adverse majore (ECAM) la pacientii cu boli cardiovasculare
aterosclerotice.?® La pacientii care obtin o remisiune stabild cu doze
cronice mici de corticosteroizi (de exemplu, prednison <5 mg/zi sau
echivalent) asociate cu colchicing, decizia de a trece la tratamentul
cu blocanti ai IL-1 trebuie individualizata, luand in considerare mai
multi parametri (precum tolerabilitatea, varsta, aspectele legate de
sex si preferinta pacientului). Utilizarea agentilor anti-IL-1 poate fi
asociatd cu o crestere moderatd a riscului global de infectii usoare
pand la moderate. Datele de sigurantd in ceea ce priveste agentii
anti-IL-1privind riscul dezvoltdrii de noi neoplazii sunt linistitoare,
nsd administrarea lor la pacientii cu neoplazii active cunoscute nu a
fost suficient investigatd pana in prezent.

Existd dovezi limitate pentru alte medicamente utilizate
in pericardita. Azatioprina a fost utilizatd empiric la pacientii
cu recurente si lipsd de raspuns la optiunile de prim si al doilea
nivel, precum aspirind/AINS, colchicind si corticosteroizi?® Totusi,
acest medicament pare mai potrivit ca agent de economisire a
corticosteroizilor, avand o eficacitate limitatd in controlul durerii
acute. Imunoglobulinele intravenoase (IVIG) au fost de asemenea
testate la pacientii cu pericarditd recurenta refractara, dupa esecul
optiunilor de prim si al doilea nivel, precum si al agentilor anti-IL-1.
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Figura 16. Algoritm propus de terapie medicamentoasa pentru pericarditd la adulti (fard a include terapiile interventionale si
pericardectomia). ASA, acid acetilsalicilic; IL-1, interleukina-1; CRP, proteina C-reactiva; RMC, rezonantd magnetica cardiovasculard; LOE,
nivelul dovezilor; N, nu; AINS, antiinflamator nesteroidian; Y, da.

*ASA este prima optiune dacd pacientii sunt deja sub tratament antiagregant cu ASA. Ibuprofenul este de obicei preferat ca prim AINS.
Se poate utiliza mai mult de un agent pentru evaluarea raspunsului. Gastroprotectia cu inhibitor de pompa de protoni este intotdeauna
recomandatd atunci cand se folosesc aspirina/AINS.

°Colchicina este recomandata pentru prevenirea recurentelor. Se recomanda administrarea timp de cel putin 3 luni pentru primul
episod de pericardita si cel putin 6 luni pentru cazurile persistente/recidivante. Colchicina trebuie retrasa ultima, doar dupd obtinerea
unei remisiuni stabile. Reducerea treptatd a dozelor este recomandatd pentru a diminua persistenta/recurenta simptomelor. Reducerea
dozelor este mai lenta pentru corticosteroizi. Reducerea dozelor de colchicind nu este de obicei efectuatd din cauza duratei terapiei de
>3-6 luni.

Schemele sugerate de reducere a dozelor sunt prezentate in Tabelul 12. Raspunsul la terapie este considerat remisiune clinicd. ‘Doze
mici pand la moderate de corticosteroizi (de exemplu, prednison 0,2-0,5 mg/kg/zi sau doze echivalente ale unui alt corticosteroid). ‘Clasa
I LOE A, Clasa lla LOE C, indiferent de nivelurile proteinei C-reactive, dacd exista dovezi RMC de inflamatie pericardica.
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Aceste medicamente pot fi eficiente atat in etiologiile infectioase,
cdt si non-infectioase, deoarece sunt capabile sa elimine agentii
infectiosi si s& moduleze raspunsul imun.2%®

Atét corticosteroizii, cat si imunoglobulinele au fost propuse ca
si tratament pentru formele cu prezentare non-inflamatorie (asa-
numitul fenotip non-inflamator).2%2¢?

Mai recent, hidroxiclorochina a demonstrat un efect de
economisire a corticosteroizilor si cresterea supravietuirii fard
recaderi in pericardita recurentd (PR) la pacientii cu rezistentd la
colchicini si dependenti de corticosteroizi.?*® Durata tratamentului
cu aspirind/AINS si corticosteroizi trebuie prelungita intr-o manierd
individualizatd, iar procesul de reducere progresivda a dozelor
(tapering) trebuie sa fie mai lent decat in cazul unui prim episod de
pericarditd acuti (PA).'

Dozajul si durata celor mai frecvent utilizate medicamente n
pericarditd sunt rezumate in Tabelul 13, iar algoritmul propus al
terapiei medicamentoase pentru pericardita (fird a include terapiile
interventionale si pericardiectomia) este ilustrat in Figura 16.

Tabel 10 Recomandari prinvind terapia
medicamentoasa in pericardita

Nivel®

Clasa?

Recomandari

Colchicina este recomandata ca

terapie de prima-linie la pacientii cu
pericarditd ca adjuvant al aspirinei-AINS
sau corticosteroizilor pentru a reduce
recurentele, 2425108275278

Agentii Anti-IL-1 ( anakinra sau rilonacept)
sunt recomandati pacientilor cu pericardita
recurentd dacd terapiile de prima linie sau
corticosteroizii nu au efect iar proteina
C-reactivd este crescutd, pentru a

reduce recurentele si a permite sevrarea
corticoterapie;'08275282-284

Aspirina in doze mari sau AINS cu un [PP
sunt recomandate ca terapie de prima
linie la pacientii cu pericardita pentru
controlul simptomatologiei si reducerea
recurentelor?!22

Un beta-blocant ar trebui luat n considerare
la pacientii simptomatici, in ciuda terapiei
antiinflamatoare si FC in repaus > 75 b.p.m
pentru a Imbunititi controlul simptomelor?
Agentii anti-IL-1 (anakinra sau rilonacept)
trebuie luati in considerare in cazurile de
pericarditd incesantd/recurentd cu dovezi

de inflamatie pericardica la RMC dupd esec,
contraindicatii si intoleranta la terapiile de
prima linie si corticosteroizi indiferent de
nivelurile proteinei C reactive pentru a
reduce recidivele si a permite retragerea
corticosteroizilor.

Doze scazute spre moderate ar trebui luate in
considerare la pacientii cu pericardita numai in
cazurile Tn care aspirina/AINS si colchicina sunt
contraindicate/nu au efect, sau este prezenta
o indicatie specifica pentru a controla
simptomele si a reduce recurentele

Hidroxiclorochina poate fi luata in
considerare la pacientii cu pericardita
recurentd refractara la terapia standard
(inclusiv corticosteroizi si agenti anti-
IL-1) pentru a prelungi perioada libera de
recurentd*”
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Corticosteroizii nu sunt recomandati ca
primd optiune pentru pacientii cu pericarditd C
fard o indicatie specifica
b.p.m,, batai pe minut; RMC, rezonanta magneticd cardiovascularg; IL, interleukina; AINS,
medicament antiinflamator nesteroidian.
*Clasa de recomandare. °Nivelul de evidenti. “A se vedea Tabelul 13.
9De exemplu, boald inflamatorie sistemica aflatd sub tratament de intretinere
cu corticosteroizi, sindroame post-pericardiotomie, pericarditd post-vaccinare,
insuficientd renald severd, terapii concomitente care interactioneaza cu AINS, cum ar fi
anticoagulantele orale.

6.3. Tehnici interventionale, incluzand
suportul circulator

6.3.1. Miocardita

6.3.1.1. Suport circulator mecanic pe termen scurt

Pacientii cu miocarditd care se prezintd cu deteriorare rapida a sta-
tusului hemodinamic si disfunctie miocardicd rapid progresivd se
numara printre cei care raspund cel mai bine la suportul circulator
mecanic temporar (SCM).?* Dintre optiunile de SCM temporar,
oxigenarea extracorporald prin membrand veno-arteriala (ECMO
VA) reprezintd abordarea cea mai frecvent utilizatd sau recoman-
data, fiind aplicatd in aproximativ 75-85% dintre cazurile de mio-
carditi acutd (MA).”******* Tn pofida riscului ridicat si a stirii clinice
sever compromise a pacientilor care necesitd suport ECMO VA
pentru miocardita fulminantd (MF), prognosticul este relativ favo-
rabil, cu rate ridicate de recuperare miocardica si supravietuire a
pacientilor. Mai multe studii multicentrice nationale si internationale
au demonstrat rate de supravietuire inspital cuprinse intre 61% si
72%,77% insa fara independent fatd de transplantul cardiac (TC)
la pacientii cu miocarditd fulminantd cu celule gigante.”* Suportul
circulator mecanic temporar trebuie initiat precoce si in timp util la
pacientii cu miocarditd fulminanta si soc cardiogen refractar, datoritd
probabilitatii crescute de recuperare.

6.3.1.2. Balon de contrapulsatie intraaorticd

Asa cum s-a mentionat, biopsia endomiocardica (BEM) trebuie
efectuatd cat mai curdnd posibil, chiar si in prezenta unui suport
circulator mecanic temporar (SCM),*'?* iar terapia imunosupre-
soare specifica trebuie luatd in considerare cel putin ca optiune
initiald, in timp ce se evalueazi raspunsul miocardic.”* Balonul de
contrapulsatie intraaortica (IABP) trebuie luat in considerare in
socul cardiogen ca prima linie de suport circulator mecanic, cu esca-
ladare rapidd citre forme mai puternice de SCM in cazul in care
nu se observa o ameliorare a statusului hemodinamic si a perfuziei
organelor tintd intr-un interval scurt de timp (maximum 1 or).”

Tabel recomandari 11- Recomandari pentru tehnici
interventionale inclusiv suport circulator in miocardita
( vezi Tabel Dovezi 11)

Recomandari Clasa® Nivel®

Se recomanda o discutie prompta si dedicata

n cadrul unei Echipe de Soc (Shock Team)

la pacientii cu miocardita care prezintd

compromis hemodinamic, pentru a decide ©
necesitatea escaladdrii citre suport circulator

mecanic (SCM) si pentru a stabili un plan de

management pe termen lung.

Suportul circulator mecanic temporar

(SCMe trebuie luat in considerare la pacientii

cu miocarditd si soc cardiogen sau cu lla C
decompensare acutd in miocardita cronicd,

pentru stabilizarea pacientului.

ABP, balon de contrapulsatie intraaortic; SCM, suport circulator mecanic; PLVAD,
dispozitiv percutan de asistare a ventriculului stang; VA-ECMO, oxigenare
extracorporeald cu membrand veno-arteriald.

“Clasa recomandarii. *Nivelul dovezilor. |ABP, PLVAD, VA-ECMO.



6.3.2. Pericardita

Procedurile interventionale legate de pericard sunt utilizate din ce in
ce mai frecvent si necesitd expertiza specifica.’,*®" Utilizarea tehni-
cilor interventionale percutane in pericarditd nu se limiteaza doar la
efectuarea drenajului percutan, ci include si obtinerea de probe de
lichid pericardic pentru examinare citologica si alte investigatii ana-
tomopatologice (a se vedea Datele suplimentare online, Tabelul S7).
Tn plus, tehnicile interventionale pot fi utilizate pentru a oferi optiuni
terapeutice alternative, precum pericardiotomia cu balon sau, mai
rar, administrarea intrapericardica de medicamente (de exemplu,
corticosteroizi sau chimioterapie).

6.3.2.1. Pericardiocenteza si drenajul pericardic

Pericardiocenteza percutand, ghidatd prin ecocardiografie sau fluo-
roscopie, este indicatd in tamponada cardiacd cu risc vital (CTP) si
n cazul revdrsatelor pericardice (RP) moderate pand la mari, simp-
tomatice, care nu rdspund la tratamentul medicamentos, sau atunci
cand este necesard identificarea agentilor etiologici (de exemply,
suspiciune de neoplazie sau infectie bacteriand). Ori de céte ori este
posibil, pericardiocenteza nu trebuie sd evacueze un volum mare de
lichid pericardic (de reguld <500 mL), pentru a preveni sindromul de
decompresie pericardicd. Drenajul complet al revérsatului pericar-
dic poate fi obtinut prin mentinerea unui cateter de drenaj, care se
indepdrteaza atunci cand debitul zilnic este <30 mL. Drenajul chirur-
gical este necesar atunci cand pericardiocenteza percutand nu este
fezabild sau in prezenta unui revdrsat purulent, pentru a permite
evacuarea completd a lichidului si a preveni organizarea acestuia.
A fost propus un sistem de triaj clinic pentru a indica necesitatea
unui management urgent."® Un scor global >6 indici necesitatea
pericardiocentezei de urgentd, in timp ce un scor mai mic sugereaza
amanarea interventiei (a se vedea Figura 12).

Imagistica reprezintd o componentd esentiala in ghidarea
pericardiocentezei percutane. Sub ghidaj ecocardiografic, CT
sau fluoroscopic, un ac (de obicei 16-20 gauge) trebuie introdus
in spatiul subxifoidian, desi poate fi utilizatd si o abordare apicala
sau latero-stangd. Cateterul trebuie, in general, mentinut in situ
timp de cateva zile, in functie de tipul si eficacitatea tratamentului
farmacologic sistemic si/sau topic asociat.'

6.3.2.2. Pericardiotomia percutand cu balon

Pericardiotomia percutand cu balon reprezinta o alternativd per-
cutand la fereastra pleuro-pericardicd endoscopica sau chirurgi-
cald, permitand absorbtia revdrsatelor pericardice recurente prin
suprafata largd a seroasei pleurale, in special ca masura paliativa si
de ameliorare temporari a simptomelor.’ Aceasti procedurd nu
trebuie utilizatd ca interventie de primd sau a doua linie, ci trebuie
rezervata cazurilor foarte rare, precum revarsatul pericardic neo-
plazic recurent si tamponada cardiacd cu risc vital (CTP), precum si
situatiilor cu contraindicatii absolute pentru interventia chirurgicald
sau in cazul unei calitati a vietii foarte scdzute la pacientii in stadiu
terminal (a se vedea Datele suplimentare online, Tabelul S8)."

6.3.2.3. Administrarea intrapericardicd de medicamente

Abordul percutan al pericardului se realizeaza prin intermediul unui
cateter intrapericardic, dupd drenajul pericardic. Acesta poate fi
utilizat pentru administrarea de medicamente care vizeazd diferite
conditii patologice. Agentii antiinflamatori au fost administrati cu
o anumitd eficacitate. Triamcinolonul, un cristaloid intrapericardic,
in dozd de 300 mg/m” din suprafata corporali, poate fi utilizat in
revdrsatele pericardice autoreactive sau recurente care nu raspund
la alte terapii conventionale, precum si pentru evitarea sau limitarea
efectelor adverse sistemice ale corticosteroizilor administrati oral.
Agentii chimioterapici au fost, de asemenea, administrati intraperi-
cardic, precum cisplatina si tiotepa (utilizate de obicei in neoplasmul
pulmonar, respectiv mamar), cu reducerea demonstratd a recurentei
revirsatelor pericardice. 23 Tn prezent, datoriti fmbunatitirii
tratamentelor chimioterapice, calea sistemica este preferatd, iar
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planificarea terapeuticd trebuie sa implice o echipd multidisciplinara,
incluzand cardiologi si oncologi.

Agentii sclerozanti, precum talc, utilizati pentru a favoriza
aderenta pericard—epicard si a reduce recurenta revarsatelor
pericardice, nu trebuie utilizati, din cauza eficacitdtii reduse
comparativ cu fereastra pericardica sau pericardiectomia, precum
. . . . . s . i 305306
si a riscului de inducere a pericarditei constrictive.™

6.3.2.4. Pericardioscopia

Aceastd procedurd este uneori considerata parte a evaluarii dia-
gnostice, permitand efectuarea biopsiei pericardice. Accesul peri-
cardic este, de asemenea, utilizat din ce in ce mai frecvent pentru
cartografierea si ablatia substraturilor epicardice ale aritmiilor ven-
triculare (AV), cu cresterea ratei de succes si evitarea unei interventii
chirurgicale.

6.3.2.5. Analiza lichidului pericardic, biopsia pericardica si epicardica
Accesul pericardic percutan poate fi utilizat si pentru obtinerea de
probe de lichid pericardic destinate examindrilor anatomopatolo-
gice si microbiologice (etiologie bacteriana sau virald), si/sau pentru
efectuarea biopsiilor pericardice si epicardice, in special in contex-
tul screeningului oncologic (a se vedea Datele suplimentare online,
Tabelul 57)."

6.3.2.6. Suport circulator

Suportul circulator mecanic (SCM) s-a demonstrat a fi utilizat la
pana la 12% dintre pacientii supusi pericardiectomiei care prezintd
dilatare si/sau disfunctie ventriculara dreapta (VD) preprocedurald,
find uneori luat in considerare in perioada perioperatorie.**”**
Asocierea dintre dilatarea/disfunctia VD preprocedurala si functia
ventriculard stangd (VS) redusd reprezintd, de asemenea, factori
de risc pentru mortalitatea precoce peri-procedurald, impunand
initierea in timp util si profilacticd a suportului circulator mecanic.**®

Tabelul de recomandari 12 — Recomandari pentru
tehnici interventionale in pericardita

Recomandari Clasa® Nivel®

Pericardiocenteza (ghidatd ecocardiografic,

CT sau fluoroscopic) este recomandata in

tamponada cardiaca sau n suspiciunea de

pericarditd bacteriand ori neoplazicd, sau C
n cazul revdrsatului pericardic simptomatic

moderat pana la sever, in ciuda terapiei

medicale.

Drenajul pericardic chirurgical este

recomandat la pacientii cu revarsat pericardic

atunci cand pericardiocenteza percutanata C
nu este fezabila sau in cazul revarsatului

pericardic purulent, pentru a permite drenajul

complet si pentru a preveni constrictia.

Fereastra pleuro-pericardicd chirurgicald este
recomandatd la pacientii cu revarsat pericardic C
recurent, in ciuda terapiei medicale.

CT = tomografie computerizata.

*Clasa recomandarii.
°Nivelul dovezilor.

6.4. Terapia chirurgicala

6.4.1. Miocardita

Tratamentul chirurgical al miocarditei se refera in principal la trans-
plantul cardiac (TC), atunci cand nu se obtine recuperarea miocar-
dicd. Pe langa etiologiile infectioase sau autoimune, miopericardita
indusa de radiatii (de obicei secundara neoplaziilor hematologice)
poate contribui la indicatia pentru o astfel de interventie. Au fost
descrise serii limitate de transplant cardiac pentru miocardita indusa
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de radiatii, cu rezultate satisfacitoare. Neoplazia secundard, pre-
cum si insuficienta pulmonara si renald, reprezinta factori prognos-
tici negativi pentru morbiditatea si mortalitatea postoperatorie.’
Dispozitivele de asistare ventriculard durabila (VAD) sau inima
artificiald totald reprezintd alte alternative pentru suportul cardiac
avansat.”®

6.4.2. Pericardita

6.4.2.1. Pericardiocenteza chirurgicald

Pericardiocenteza chirurgicald este rar efectuatd in situatii de
urgentd sau urgentd majord, fiind rezervata revérsatelor pericardice
voluminoase care necesitd drenaj rapid, atunci cand acesta nu poate
fi realizat prin metode percutane (de exempluy, in cazul revdrsatului
pericardic purulent sau al aspiratiei de cheaguri).

6.4.2.2. Pericardiotomia / fereastra pericardica

Aceste proceduri chirurgicale sunt efectuate pentru a crea o comu-
nicare, respectiv o fereastrd pleuro-pericardicd, de obicei intre
pericardul lateral sau posterior stang si pleura stangd. Indicatia este
reprezentatd de revdrsatul pericardic recurent care compromite
hemodinamic pacientul, in pofida tratamentului conservator sau
a drenajului percutan. Fereastra pleuro-pericardica are rolul de a
facilita drenajul lichidului din pericard citre spatiul pleural stang.'
O astfel de fereastra poate fi realizata prin toracotomie de mici
dimensiuni sau endoscopic. in cazuri selectate, o fereastra pericar-
dicd poate fi creatd si in cavitatea peritoneald.

6.4.2.3. Pericardiectomia

Pericardiectomia reprezintd tratamentul de bazd pentru pericar-
dita constrictivd cronicd (PC) sau PC care nu raspunde la terapia
antiinflamatoare.’"" Pericardiectomia completi este recomandati
in managementul PC, deoarece oferd rezultate superioare pe ter-
men lung si reduce semnificativ riscul de recurentd comparativ cu
pericardiectomia partiald anterioard sau anterofrenicd, care poate
ldsa tesut constrictiv rezidual si poate contribui la persistenta sau
reaparitia simptomelor. Avdnd in vedere raritatea acestei afectiunii
si complexitatea pacientilor, pericardiectomia trebuie efectuatd in
centre cu volum mare de cazuri, care dispun de expertiza necesara.

Pericardiectomia precoce, realizatd in primele 6 luni de la
debutul simptomelor, este asociatd cu cea mai scdzutd mortalitate
operatorie.*'>*'3 Aparitia pericarditei recurente refractare (PR) si/
sau formarea persistentd de lichid pericardic, in pofida tratamentului
medicamentos si interventional optim, este consideratd, de
asemenea, o posibild indicatie pentru pericardiectomia chirurgicald.
in absenta unui plan chirurgical adecvat pentru decorticare, poate
fi luatd in considerare o abordare pragmatica, denumita procedura
,waffle”, care utilizeaza incizii longitudinale si transversale pentru a
permite o anumita ameliorare a constrictiei. Totusi, aceasta ofera,
de reguld, doar o ameliorare temporard, cu o ratd crescutd de
recurentd a constrictiei.’"*,*"*

Circulatia extracorporald poate fi necesara in conditii operatorii
dificile, cum ar fi calcificirile extensive, asociate cu risc crescut
de sdngerare semnificativa in timpul pericardiectomiei. Ghidurile
ESC din 2015 recomandau rezectia ,cit mai completd posibil”
a pericardului, cu evitarea bypass-ului cardiopulmonar (BCP),
utilizandu-I doar in situatii de control dificil al singerarii." Bypass-
ul cardiopulmonar poate juca un rol important in facilitarea unei
pericardiectomii sigure si complete, in special in cazuri selectate,
complexe sau cu risc crescut.

Pericardiectomia este realizata frecvent firda BCP; totusi, BCP
poate fi necesar in anumite scenarii clinice, inclusiv aderente dense
intre pericard si miocard, in special la nivelul fetei posterioare a
cordului. Circulatia extracorporeald este de asemenea indicatd
n instabilitate hemodinamicd in timpul disectiei fiind relevant in
situatii care necesitd ridicarea cordului pentru acces la pericardul
diafragmatic sau posterior. Indicatii suplimentare includ pericardita
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constrictivd calcificata cu afectare miocardicd, conditii anatomice
dificile sau necesitatea unor proceduri cardiace concomitente,
precum chirurgia valvulard sau bypass-ul aorto-coronarian.

Beneficiile potentiale ale BCP includ asigurarea unui camp
operator lipsit de sdnge si vizibilitate Imbundtadtitd pentru rezectia
completd a pericardului, in special posterior astfel evitdnd leziunea
miocardica datoritda decompresiei cordului in timpul disectiei,
mentindnd in acelasi timp stabilitatea hemodinamicd, in special
la pacientii cu debit cardiac la limita sau fiziologie de tamponada.
Totusi, heparinizarea completa necesara pentru realizarea BCP
poate, in unele cazuri, favoriza sdngerarea indusi de rezectia
pericardicd. Prin urmare, indicatia utilizdrii BCP trebuie evaluatd
intraoperator, in functie de conditiile anatomice si hemodinamice
ntalnite pe parcursul procedurii chirurgicale. Este de la sine inteles
cd o pericardiectomie radicald, care sd includd si pericardul posterior,
este de obicei posibili si recomandabili cu utilizarea BCP. in schimb,
rezectia pericardului diafragmatic poate fi adesea realizaté fara BCP,
cu conditia efectudrii disectiei in etape, fara prelungirea excesiva a
ridicarii cordului si evitand compromisul hemodinamic semnificativ.

Transplantul cardiac este foarte rar indicat la pacientii cu
pericarditd constrictivda (PC). Totusi, acesta poate fi luat in
considerare ca optiune de ultima instanta in cazuri exceptionale,
atent selectionate. Aceastd situatie se aplicd atunci cand
pericardiectomia nu este fezabila sau nu poate fi efectuata din
cauza calcificarilor pericardice extensive cu afectare miocardicd,
interventiilor chirurgicale anterioare, radioterapiei sau infectiilor
care au determinat aderente severe si fibroza. Inaccesibilitatea
chirurgicald a unor regiuni critice, precum pericardul posterior,
poate de asemenea impiedica rezectia completd. La unii pacienti,
simptomele persistente de insuficientd cardiacd si deteriorarea
functionala progresiva pot apdrea in pofida terapiei medicamentoase
maximale si a tentativelor de pericardiectomie. In aceste cazuri,
transplantul cardiac poate fi luat in considerare.

Transplantul reprezinta, de asemenea, o optiune atunci cand
coexistd boala miocardicd sau este prezentd o fiziologie mixtd
constrictiv—restrictivd, situatii in care rezectia pericardicd nu ar fi de
asteptat sd imbunatateasca simptomele sau functia hemodinamica.

InPC, regurgitareatricuspidiani (RT) este o constatarefrecvents,
ca urmare a cresterii cronice a presiunilor la nivelul cordului drept,
a dilatdrii inelului tricuspidian secundare suprasarcinii volemice
de lungd duratd si dilatarii atriale, precum si a restrictiei cuspelor
indusa de constrictia pericardicd. Atunci cand RT este prezentd la
pacientii supusi pericardiectomiei, necorectarea defectului valvular
poate conduce la persistenta simptomelor de insuficientd cardiaca
dreaptd (de exemplu, edeme, ascitd, fatigabilitate), la recuperare
functionala postoperatorie mai slabd si la mortalitate crescuta
pe termen lung, conform studiilor observationale retrospective.
In timpul pericardiectomiei, valva tricuspidd este accesibild, iar
repararea acesteia (de obicei anuloplastie) poate fi efectuatd
n sigurantd, cu risc suplimentar minim — fn special atunci cand
interventia pentru PC este realizatd sub bypass cardiopulmonar
(BCP). Prin urmare, repararea este recomandatd atunci cand
severitatea RT este mai mult decat usoara, anatomia este favorabila,
jar pacientul este deja supus pericardiectomiei (adicd nu este
necesard o interventie suplimentard dincolo de accesul chirurgical
existent). Dovezile care sutin acestea sunt insd limitate. Desi lipsesc
studiile randomizate controlate, recomandarea se bazeaza pe date
retrospective care arata ameliorarea simptomelor si a rezultatelor
clinice prin chirurgia combinatd, precum si pe principiile chirurgicale
ale managementului bolilor valvulare, dar si pe practicabilitatea si
siguranta repararii valvei atunci cdnd toracele este deja deschis.*"

Contraindicatiile pericardiectomiei pot include disfunctia
hepatica severd cu ciroza si ascita, infectia necontrolata sau sepsisul,
precum si alte afectiuni cu prognostic rezervat. Tn anumite situatii,
terapia avansatd, precum transplantul cardiac, poate reprezenta
singura solutie, din cauza imposibilitatii decorticdrii cardiace — fie



prin calcificari extensive, fie prin risc crescut de leziuni cardiace
sau vasculare majore n cursul pericardiectomiei (pentru predictorii
rezultatelor dupd pericardiectomie, a se vedea Datele suplimentare
online, Tabelul S8, precum si Sectiunea 3.2).

Tabelul de recomandari 13 — Recomandari pentru
terapia chirurgicala

Nivel®

Clasa®

Recomandari

Pericardectomia chirurgicald este recomandata
la pacientii cu constrictie pericardica cronica
sau pericardita constrictivd persistenta in
ciuda terapiei medicale, pentru ameliorarea
simptomelor si imbunétdtirea supravietuirii.
Repararea valvei tricuspide este recomandata
la pacientii cu constrictie pericardica si
regurgitare tricuspidiana severd, pentru
ameliorarea simptomelor si imbundtatirea
supravietuirii.

*Clasa recomandarii.
°Nivelul dovezilor.

6.5. Managementul aritmiilor si preveni-
rea mortii cardiace subite in miocardita

Pacientii cu miocardita sunt cunoscuti ca fiind vulnerabili aritmiilor
amenintdtoare de viatd, iar monitorizarea atentd si managemen-
tul acestora, in functie de stratificarea riscului, sunt esentiale. n
Ghidurile ESC 2022 privind managementul pacientilor cu aritmii
ventriculare si prevenirea mortii cardiace subite, o atentie deosebita
a fost acordatd miocarditei active si cronice.®® Pe langa aceste ghi-
duri, obiectivul nostru este de a oferi o atentie speciald asupra unor
scenarii selectate.

6.5.1. Rolul dispozitivelor active (dispozitive
purtabile si implantabile) in miocardita acuta
In miocardita acutd (MA), blocul atrioventricular (BAV) poate fi
reversibil, iar stimularea temporard este adesea necesara in cazurile
de instabilitate hemodinamici fiind o punte citre recuperare.’” In
acest context, stimularea temporari transvenoasa externa cu elec-
trod activ poate fi utilizatd la pacientii care necesitd stimulare tem-
porard prelungit3 26318321

in absenta recuperdrii ntr-un interval clinic rezonabil,
stimularea cardiaca definitivd este, de reguld, necesard la pacientii cu
BAV de grad inalt persistent. La pacientii cu disfunctie de ventricul
stang (VS) care necesitd stimulare ventriculard frecventa, terapia
de resincronizare cardiaca (CRT) sau stimularea sistemului de
conducere pot fi utile.f3*" Implantarea unui pacemaker permanent
poate fi luatd in considerare la pacientii cu MA si BAV de grad inalt
persistent, in pofida terapiei medicamentoase.

Aritmiile  ventriculare (AV) sustinute in contextul MA
reprezintd un fenomen rar’’, insd se asociaza cu un risc substantial
de recurentd, care poate persista chiar si dupd rezolutia fazei
acute. Studiile indicd rate ridicate de recurentd, cuprinse fintre
28% si 60%, mai mari la pacientii cu tahicardie ventriculard (TV)
monomorfa, miocarditd activa cronic, incdrcare tardiva cu gadoliniu
(LGE) anteroseptald si fractie de ejectie a ventriculului stang (FEVS)
redusd.’”71892223223% | 3 pacientii cu miocarditd, AV polimorfe si
neregulate sunt mai frecvente in faza inflamatorie activd, in timp ce
AV monomorfe si regulate sunt asociate cu miocardita vindecata
si prezenta cicatricilor.””,* *** O prezentare aritmogeni poate
ridica suspiciunea unei cardiomiopatii (CMP) ereditare subiacente®™.
Miocardita cu celule gigante (MCG) este asociatd cu un risc crescut
de AV amenintdtoare de viatd, iar implantarea unui defibrilator
cardiac implantabil (ICD) poate fi luatd in considerare.?”® Utilizarea
unui defibrilator cardiac (WCD) este fezabild la pacienti selectati
cu MA si risc crescut de AV, in perioada de asteptare a recuperdrii
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sau in prezenta unei contraindicatii temporare pentru ICD.**>*

Rezolutia inflamatiei nu indicd neapdrat absenta riscului aritmogen,
deoarece fibroza miocardicd poate constitui un substrat aritmogen,
predispunand pacientul la AV mult timp dupd episodul acut. Pe
baza acestui fapt stratificarea riscului aritmic trebuie efectuatd
la pacientii cu LGE persistent dupi faza acuti.’® La pacientii cu
antecedente de miocarditd, TV sustinute sau nesustinute la testul
de efort efectuat la 6 luni dupa episodul acut a fost mai frecventd la
cei cu prezentare aritmogend si s-a asociat cu evenimente adverse
ulterioare, inclusiv AV maligne.®" Tncircarea tardivi cu gadoliniu
(LGE) a fost identificatd, de asemenea, ca predictor semnificativ
al evenimentelor adverse, inclusiv aritmii maligne, independent
de FEVS, in special atunci cind este localizati anteroseptal.*****
Recorderele implantabile de tip loop-recorder pot fi utile pentru
detectarea precoce a AV la pacienti selectati.’’ Detalii privind
anticoagularea orald pot fi gisite in Ghidurile ESC 2019 pentru
managementul pacientilor cu tahicardii supraventriculare, Ghidurile
ESC 2022 pentru managementul pacientilor cu aritmii ventriculare
si prevenirea mortii cardiace subite, precum si Ghidurile ESC 2024
pentru managementul fibrilatiei atriale.*®****"

Tabelul 14 — Recomandari pentru managementul arit-
miilor si preventia mortii subite cardiace in miocardita

Recomandari Clasa® Nivel®
Pacing in miocardita

Stimularea temporara transvenoasd externd

trebuie luatd fn considerare la pacientii cu la C

miocarditd acutd si tulburari de conducere de
grad Tnalt, ca punte citre recuperare 83173%

Defibrilator cardiac purtabil

Un defibrilator cardioverter purtabil (WCD)

trebuie luat in considerare timp de 3—6 luni

la pacientii cu aritmii ventriculare sustinute lla C
n faza acutd a miocarditei, ca punte catre
recuperare.323,325,327-330

Ablatia in miocardita

Ablatia prin cateter, efectuatd in centre
specializate, trebuie luata in considerare
la pacientii post-miocarditd cu tahicardie
ventriculard monomorfa sustinutd
simptomaticd recurentd sau socuri ICD,
la care medicamentele antiaritmice sunt
ineficiente, nu sunt tolerate sau nu sunt
dorite.*®

defibrilator cardiac implantabil in
miocardita
Preventie secundara

lla C

Implantarea ICD este recomandata la

pacientii cu miocarditd non-activd® si

tahicardie ventriculard sustinutd slab tolerate @
hemodinamic, pentru preventia mortii subite

cardiace 78,79,322,336

Implantarea ICD trebuie luata in considerare

la pacientii cu miocardita non-activac si

tahicardie ventriculard sustinutd bine tolerate lla C
hemodinamic pentru preventia mortii subite
Cardiace.78'79’322'336

Implantarea ICD poate fi luatd in considerare
la pacientii cu miocardita acutd si aritmii
ventriculare sustinute (TV/FV) in faza

acutd, pentru preventia mortii subite
cardiace,”7989222323-325

IIb C€
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Preventie primara

Implantarea ICD poate fi luatd in considerare

la pacientii cu miocardita dupd faza acutd

(36 luni) si factori de risc persistenti pentru llb C
aritmii ventriculare?, pentru preventia mortii

subite cardiace.®332:334336

AAD, medicamente antiaritmice; CMR, rezonanta magnetica cardiovasculard; ICD,
defibrilator cardioverter implantabil; LGE, captare tardivd de gadoliniu; FEVS, fractia de
ejectie a ventriculului stang; NSVT, tahicardie ventriculard nesustinutd; SVP, stimulare
ventriculard programata; MSC, moarte subitd cardiacd; SMTV, tahicardie ventriculara
monomorfa sustinutd; AV, aritmii ventriculare; VF, fibrilatie ventriculard; TV, tahicardie
ventriculard; WCD, defibrilator cardioverter purtabil.

*Clasa recomandarii.

°Nivelul dovezilor.

“Miocardita non-activa definitd pe baza dovezilor CMR de activitate (T2).

9Factori de risc: NSVT, LGE extensiv, sincopa inexplicabild, SVP pozitiv, FEVS <50%.

7. Prognostic

Literatura actuald se concentreaza, in principal, pe afectiuni individ-
uale; cu toate acestea, este de asteptat ca un pacient cu afectare
concomitenta a miocardului si pericardului sd prezinte un prog-
nostic mai nefavorabil. Datele publicate pand in prezent sugereaza
nsd ca pacientii cu pericarditd necomplicatd si miopericardita au un
prognostic global bun, in pofida implicdrii combinate a pericardu-
lui si miocardului.*,**” Grupul de lucru (Task Force, TF) anticipeazi
cd introducerea termenului de sindrom miopericardic inflamator
(SIMP) va creste gradul de constientizare si va stimula realizarea
unor studii dedicate in acest domeniu.

7.1. Complicatii si evolutie in miocardita

Unul dintre principalii factori prognostici este prezentarea clinica
initiald a miocarditei (figura 8). Miocardita cu risc scazut, care
reprezinta aproximativ 75% din cazurile neselectate, se manifestd
de reguld prin durere toracicd, are functie biventriculard pdstratd
si este asociatd cu un prognostic favorabil atit pe termen scurt,
cit si pe termen lung.*® Miocardita acutd complicatd, cu prezen-
tare aritmicd si in special, cu prezentare sub forma de insuficienta
cardiacd, se asociazd cu un prognostic mai rezervat.”® Existd dovezi
contradictorii privind rolul sexului in prognosticul sindromului mio-
pericardic inflamator (SIMP).”> Femeile par si aibi un prognostic
mai favorabil comparativ cu barbatii in miocardita.*®® Varsta tanara
si un episod anterior de miocarditd au fost identificate ca factori
predictivi independenti pentru recurentd. Debutul fulminant, fractia
de ejectie ventriculard stdnga scazuta la prezentare, caracteristicile
autoimune distincte, in special la femei, precum si titrurile crescute
de autoanticorpi organ-specifici anti-cord si de anticorpi antinucleari
au fost factori predictivi independenti pentru deces si transplant
cardiac.” Predispozitia genetici poate, de asemenea, creste riscul.

Etiologia joacd un rol important in prognostic; de exemplu,
miocardita eozinofilica, miocardita cu celule gigante si sarcoidoza
cardiacd sunt asociate cu un prognostic mai nefavorabil (sectiunea
9.2-9.4) . Evolutia este mai severa la pacientii cu miocarditd
fulminantd, in cazul diagnosticului tardiv si al initierii intarziate a
interventiilor terapeutice.®” Factorii asociati cu mortalitate crescutd
sau cu necesitatea transplantului cardiac includ miocardita cu celule
gigante, durata complexului QRS >120 ms pe electrocardiograma
initiald sau necesitatea unui suport circulator mecanic temporar,
altul decat balonul de contrapulsatie intraaortic.”® Disfunctia
biventriculard a fost descrisd ca principal factor predictiv pentru
deces sau transplant cardiac in miocardita.”*.**,”

Imagistica multimodald contribuie semnificativ la evaluarea
prognosticului. Pacientii cu miocarditd si examen de rezonantd
magnetici cardiovasculard normal au un prognostic favorabil.**’
Prezenta captdrii tardive de gadoliniu la evaluarea initiald reprezintd
un marker prognostic important.>*® Tntr-un studiu multicentric care
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a inclus pacienti cu miocarditd acuta si fractie de ejectie pastrata,
prezenta captarii tardive anteroseptale in stratul mid-wall a fost
cel mai puternic predictor independent al obiectivului combinat de
deces cardiac, interventii adecvate ale defibrilatorului cardioverter
implantabil, stop cardiac resuscitat si spitalizare pentru insuficientd
cardiacd [raport de sanse 2,73; interval de incredere 95%: 1,2-5,9; P
= 0,01]. Pe o perioadd mediand de urmarire de 4,3 ani, 7,7% dintre
acesti pacienti au atins obiectivul combinat®. LGE anteroseptald
a fost cel mai bun predictor independent al MSC [raport de risc
(HR) 4,59; IC 95% 1,38-15,24; P = 0,01]. Fibroza miocardica a
fost prezentd la 95% dintre pacientii cu MSC, comparativ cu 41%
dintre pacientii fira MSC 3*' . Tn plus, debutul aritmic major (TV
sustinuta sau FV), prezenta fibrozei la BEM si inducerea unei aritmii
ventriculare majore la SVP au prezis, de asemenea, evenimente
aritmice majore. #7325

Intr-un alt studiu, care a inclus pacienti cu miocarditd acutd
(AM) si aritmii amenintdtoare de viatd, prezenta LGE pozitivd in
doud sau mai multe segmente miocardice si absenta edemului la
evaluarea initiald prin RMC au fost asociate cu un risc crescut de
evenimente aritmice majore recurente, inclusiv MSC [HR 4,51 (IC
95% 2,39-8,53) si HR 2,59 (IC 95% 1,40-4,79), respectiv.”!

Sunt necesare studii de mari dimensiuni in viitor pentru
dezvoltarea unei strategii de stratificare a riscului cu o valoare
predictiva negativd ridicatd pentru MSC si pentru necesitatea
implantarii unui ICD. Variabilele utilizate pentru stratificarea riscului
de progresie citre CMD sunt prezentate in Materialul suplimentar
online, Tabelul S9.

7.1.1. Sechele si mortalitate in miocardita
Principalele complicatii pe termen lung sunt evolutia citre CMD
(cardiomiopatie dilatativa), cu aparitia ulterioard a insuficientei cardi-
ace (IC) si a aritmiilor ventriculare (AV) recurente, inclusiv moarte
cardiaca subita (MSC).76 Recuperarea fractiei de ejectie a ventricu-
lului stang (FEVS) dupd miocardita poate fi completd sau partiala.
Ratele de recuperare variazd intre 50% si 94%, in functie de pre-
zentarea initiald.”* Acesti pacienti prezintd, de reguld, o deteriorare
progresivd a FEVS si dilatare ventriculard ulterioara si pot ramane
nediagnosticati si asimptomatici pana la dezvoltarea insuficientei car-
diace manifeste. Miocardita poate fi responsabild pentru aproximativ
10% dintre cazurile de CMD.* Pacientii cu miocarditd acutd (MA)
determinatd de parvovirusul B19 se prezintd cel mai frecvent cu
un sindrom de tip infarct miocardic si pot avea un prognostic favo-
rabil pe termen lung** nsa existd dovezi care descriu si cazuri cu
evolutie severa si deces. Tn schimb, pacientii cu miocardita asociati
HHV-6 (in special cei cu coinfectie B19V si HHV-6) se prezintd de
obicei cu simptome de insuficientd cardiacd acuta si evolueaza frec-
vent cdtre insuficientd cardiacd cronicd.**?

Aritmiile Tntédlnite Tn cursul miocarditei variaza de la tulburdri
usoare de conducere pana la tahicardie ventriculard (TV) sau
fibrilatie ventriculard (FV) amenintdtoare de viata, necesitdnd
tratament medicamentos si/sau terapie prin dispozitive (a se vedea
Sectiunea 6.5). Riscul de aritmii ventriculare este independent de
FEVS'83,343

Miocardita poate avea o mortalitate semnificativd. Prezentarea
initiald complicatd si subtipul histologic prezic nivelul de risc. Evolutia
este mai nefavorabild la pacientii cu miocarditd fulminanta (FM),
pentru care a fost raportatd o mortalitate la 60 de zile de 24%.573
Mortalitatea depinde si de cauza subiacentd a FM. Tntr-un studiu
care a inclus supravietuitori ai miocarditei cu celule gigante (MCG)
la peste un an de la diagnostic, rata combinatd de deces, transplant
cardiac (HT), implantare a unui dispozitiv de asistare ventriculard
(VAD) sau recurentd a MCG a fost de 47% la 5 ani** Mortalitatea
intraspitaliceasca raportatd si rezultatele pe termen lung dupd un
episod de miocarditi acuti variaza.**® Intr-un registru multicentric
al pacientilor cu MA, formele complicate au reprezentat 27% din
cazuri, dintre care 9% au fost FM. Mortalitatea intraspitaliceasca
a fost de 85%, comparativ cu 0% fin cazurile necomplicate.



Transplantul cardiac sau implantarea unui dispozitiv de asistare
ventriculard stanga (LVAD) au fost necesare la 3%, respectiv 4%
dintre pacienti. Dupa 5 ani, transplantul cardiac sau decesul au
survenit la 18% dintre cazurile complicate. Recurentele sau aritmiile
ventriculare au apdrut la aproximativ 3%—9% dintre pacienti pe
o perioadi de urmirire de 19-90 Iuni.2® In registrul multicentric
contemporan al European Society of Cardiology (ESC) privind
miocardita, care a inclus 581 de pacienti, 2,7% dintre pacienti au
decedat, 1,7% au beneficiat de transplant cardiac, 0,7% au necesitat
implantarea unui VAD, iar 3,9% au necesitat implantarea unui ICD
la un an de urmdrire %6373

7.1.2. Urmarire

Pacientii cu miocarditd cu risc scdzut, care se prezintd cu durere
toracica, pot fi externati atunci cand valorile enzimelor cardiace tind
cdtre normalizare. Timpul pand la recuperare in miocardita acutd
(AM) variazd de la cateva zile la cateva luni. Recaderile apar in apro-
ximativ 10% din cazuri, cu o ratd de recurentd la 1 an de aproximativ
5%.10)73)346

Se recomandd monitorizarea tuturor pacientilor cu miocardita,
incluzand evaluare clinica, ECG, monitorizare Holter-ECG, test de
efort (in absenta semnelor de inflamatie activa), ecocardiografie
si CMR in decurs de cel putin 6 luni dupd spitalizarea initiald
(vezi recomandare Tabelul 15)."°.*’Prognosticul este determinat
de functia ventriculului stadng la momentul initial si la 6 luni,
indiferent de prezentarea clinici initiala.*>.*>.”* Imagistica prin
rezonantd magnetica cardiovasculara (CMR) trebuie efectuatd cel
putin in primele 6 luni la pacientii cu miocarditd certa, pentru a
ghida momentul reluarii activitdtii profesionale, in functie de
particularitatile fiecdrui caz.

Este acceptat in general sé se astepte 3—6 luni dupd un episod
acut de miocardita pentru evaluarea necesitatii implantarii unui
defibrilator cardiac implantabil (ICD). La unii pacienti cu risc crescut
de aritmii ventriculare (AV) (vezi Sectiunea 6.5.1),”" poate fi luati
n considerare utilizarea unui defibrilator cardiac purtabil (WCD) in
perioada de urmirire, ca punte citre recuperare.”® Ulterior, dupa
3—6 luni de monitorizare, decizia privind implantarea unui ICD
definitiv se bazeaza pe caracteristicile individuale ale pacientului,
indicatia devenind mai puternica in prezenta unor factori de risc
precum predispozitia geneticd (vezi Sectiunea 5.3 si Sectiunea
6.5.1; vezi Figura 17). La pacientii care se prezintd cu aritmii
ventriculare simptomatice sau bloc atrioventricular in contextul
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miocarditei cu celule gigante (MCG) ori al sarcoidozei cardiace
(SC), trebuie luati in considerare precoce implantarea unui ICD.*®
Recomandrile referitoare la aritmii si moarte cardiacd subita in
formele specifice de miocardita sunt discutate in Sectiunea 6.5.° In
cazurile necomplicate, este suficientd monitorizarea la 6, 12 si 24
de luni, in timp ce in cazurile complicate sau in prezenta sechelelor,
urmdrirea trebuie prelungitd si mentinutd pe tot parcursul vietii.

Pentru recomanddri privind comunicarea cu pacienti,
consultati Materialul suplimentar online, Sectiunea 8.

7.2. Complicatii si evolutie in pericardita
Stratificarea riscului la pacientii cu pericarditd trebuie realizatd incd
de la prezentarea initiald in departamentul de urgenta sau in ambu-
latoriu. Internarea este recomandat in cazurile cu risc crescut.'®, ">
Cazurile fard risc crescut pot fi gestionate in regim ambulator, cu
o urmdrire atentd in decurs de una pand la doud saptamani (figura
7). Modificdrile electrocardiografice si cresterea valorilor troponinei
nu au fost, de reguld, markeri prognostici negativi in acest context,
n prezenta unei prezentari de tip infarct si a functiei biventriculare
pastrate.*,*

Nivel®

Clasa?

Recomandari

Se recomandd urmdrirea prin evaluare
clinica, biomarkeric, ECG, test de efort,
monitorizare Holter-ECG, ecocardiografie
si CMR la cel putin 6 luni dupa spitalizarea
initiald la toti pacientii cu miocarditd, pentru
identificarea unei posibile progresii a bolii
sau a unor noi factori de risc.*

Se recomandd urmdrirea pe termen lung
a pacientilor cu miocardita complicata?,
pentru identificarea unei posibile progresii
sau a aparitiei unor noi complicatii.”®”*

Se recomandd urmdrirea pe termen lung

a pacientilor cu pericardita persistentd sau
recurentd, pentru identificarea unei posibile
progresii si a unor noi com|:u|ic:;1‘;ii.1°4'347

Abrevieri: CMR = imagisticd prin rezonanta magnetica cardiovasculard; ECG
= electrocardiogrami.Note:* Clasa de recomandare.” Nivelul dovezilor.c Cel
putin troponina.® Vezi definitia miocarditei complicate in Tabelul 3.

Investigatie / Evaluare Afectiune in prima luni | La3-6 luni | La12luni | >1an si monitorizare pe termen lunga
Miocarditd X X X X
Evaluare clinica si ECG
Pericarditd X X X X
Biomarkeri (troponina |, proteina C Miocardita X X (X) X)
reactivi) Pericarditi X X X) )
Monitorizarea ritmului cardiac (test de Miocarditd - X ) *x)
efort si/sau Holter-ECG) Pericarditi — — — —
Ecocardiografie xe
I istica i . dits transtoracica X Xe
magistica fn miocardita ETT) o
RMC X Xe
Ecocardiografie x°
transtoracica X X
Imagistica in pericardita (ETT)
X b
RMC e (S Xe

CMR = imagisticd prin rezonanta magnetica cardiovasculard; ECG = electrocardiograma; FU = follow-up (monitorizare); SIMP = sindrom inflamator
miopericardic; Tnl = troponina I; ETT = ecocardiografie transtoracicd.Notd: Toate controalele trebuie adaptate situatiei clinice si severitatii bolii. Elementele
marcate intre paranteze [(X)] reprezintd investigatii optionale, efectuate in functie de prezentarea clinica si de decizia individualizata pentru fiecare caz.

@ Monitorizarea pe termen lung (de exemplu, dupd 2 ani) este sugerata doar pentru cazurile complicate de sindrom inflamator miopericardic, de reguld pentru

miocardita.

®In cazurile complicate sau dac3 rezultatele sunt anormale la controlul de 1 lund, investigatiile imagistice trebuie repetate intre 3 si 6 luni.
¢ Daci rezultatele sunt anormale la 6 luni, investigatiile imagistice trebuie repetate in urmatoarele 6 luni si/sau la urmatoarele 12 luni.
4 Monitorizare propusa pentru cazurile necomplicate de pericarditd acutd. Pentru cazurile cu risc inalt se recomanda monitorizare pe termen lung, individualizata

pentru fiecare pacient.
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Figura 17. Monitorizarea si stratificarea riscului dupd miocardita acutd cu prezentare aritmicdAbrevieri:lCD = defibrilator cardioverter
implantabil;LGE = captare tardiva a gadoliniului;VS = ventricul stang;FEVS = fractia de ejectie a ventriculului sting;TVNS = tahicardie
ventriculard nesustinutd;SVP = stimulare ventriculard programatd;WCD = defibrilator cardioverter purtabil (wearable cardioverter-
defibrillator).In cazuri rare, la pacientii cu risc foarte inalt, implantarea unui defibrilator cardioverter implantabil poate fi luat3 in
considerare fnainte de externare (vezi textul pentru discutia detaliatd).® Factori suplimentari de risc (cel putin unul; riscul si indicatia cresc
odata cu prezenta a mai multor factori):Tahicardie ventriculard nesustinuta (TVNS);LGE extins;Sincopd inexplicabild;SVP pozitiva;FEVS

redusi <50%.>*

Tn practica clinici reali, aproximativ 25% dintre pacientii
diagnosticati cu pericarditd acutd (PA) prezinta cel putin un predictor
de prognostic nefavorabil si necesita spitalizare."” Rata mortalitatii
intraspitalicesti pentru PA este, in medie, de aproximativ 1%, insd
poate fi mai mare la pacientii varstnici si la cei cu coinfectii severe.”

in functie de prezentarea clinica, investigatiile diagnostice
suplimentare trebuie efectuate doar in cazul unei suspiciuni clinice
specifice, al prezentei unor caracteristici de risc inalt sau al unui
rdspuns absent/incomplet la terapia antiinflamatoare empiricd.

Evolutia obisnuitd a PA este caracterizatd prin remisiune clinica
dupa tratament medicamentos in decurs de 4-6 saptamani. Cea mai
frecventd si problematicd complicatie a pericarditei este pericardita
recurentd (PR), care afecteaza 20%—30% dintre pacientii care nu
sunt tratati cu colchicind. Aproximativ 10% dintre pacienti pot
prezenta simptome persistente frd remisiune clinica. Aceste cazuri
au fost denumite ,pericarditd incesantd” si pot progresa direct

citre constrictie Tn citeva luni,'* in timp ce aceasti complicatie

este extrem de rari in pericardita recurenti idiopatica.""*.*"” O
evolutie cu multiple recurente este posibild, dar nu este obisnuitd
in pericardita simpld, presupus virald, si ar trebui si determine

cdutarea unei cauze subiacente (Figura 14).
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Tamponada cardiacd este relativ rard in PA, la fel ca si
pericardita constrictivd (PC) (<1% din cazuri). Riscul de complicatii
este dependent de etiologie. De exemplu, riscul de PC este redus
dupa pericardita presupus virald/idiopatica, intermediar in etiologiile
mediate imun, precum si in sindromul post-leziune cardiacd
(SPLC) si pericardita neoplazicd (2%—-5%), si crescut in pericardita
bacteriand (20%-30%), in special in formele purulente.*’

Cel putin trei scoruri prognostice™.*.>*® au fost propuse
recent pentru identificarea pacientilor cu risc crescut de dezvoltare
a pericarditei complicate si a cronicizdrii, care necesitd monitorizare
atentd (vezi Materialul suplimentar online, Tabelele S2 si S3). Cu
toate acestea, aceste scoruri nu au fost validate sau reproduse in
alte studii de dimensiuni mai mari si raman instrumente aflate in
stadiul de investigatie.



Tabel 16. Indicatori ale cauzelor non-virale si indicatori de
risc inalt in pericardita acuta

Criterii Majore

Caracteristicd
Febra >38°C (HR 3,56)
Debut subacut (HR 3,97)

Revirsat pericardic important (>20 mm la ecocardiografie) (HR
2,15)

Tamponada cardiacd (HR 2,15)

Lipsa rdspunsului la aspirind sau la antiinflamatoare
nesteroidiene (AINS) dupd cel putin 1 séptdmand de tratament
(HR 2,50)

Criterii Minore

Pericarditd asociata cu miocardita

Imunosupresie

Trauma

Tratament anticoagulant oral cronic

HR = hazard ratio (raport de risc); AINS = antiinflamatoare nesteroidiene.Nota:
Caracteristicile majore au fost validate prin analizd multivariatd intr-un studiu prospectiv
de cohorti care a inclus pacienti cu pericarditd acutd.

8. Sindromul miopericardic
inflamator - forme suprapuse:

miopericardita si perimiocardita

SIMP include un spectru de boli inflamatorii care variazd de la mio-
carditd izolata pand la pericardita izolatd, precum si forme combi-
nate ale acestora. SIMP trebuie utilizat ca termen-umbreld, acope-
rind si formele de suprapunere dintre miocarditd si pericardita.’
Diagnosticul de pericarditd predominantd cu afectare miocardica,
sau ,miopericarditd”, poate fi stabilit clinic atunci cand pacientii care
indeplinesc criteriile certe pentru pericarditd acutd (PA) prezinta
biomarkeri crescuti de leziune miocardicd, fard aparitia unei afectari
focale sau difuze noi a functiei ventriculului stang (VS) la ecocardi-
ografia transtoracica (TTE) sau la rezonanta magnetica cardiovas-
culard (RMC). Termenul de miopericardita desemneaza un sindrom
predominant pericarditic, cu afectare miocardica minora, reprezen-
tand majoritatea cazurilor combinate de pericarditd si miocardita
intalnite Tn practica clinica. Pe de altd parte, prezenta unei redu-
ceri focale sau difuze nou instalate a functiei ventriculului stang la
pacientii cu biomarkeri miocardici crescuti si criterii clinice pentru
pericarditd acutd sugereazd o miocarditd predominantd cu afec-
tare pericardica, denumitd ,perimiocardita”. Managementul clinic
si prognosticul formelor mixte urmeaza componenta predominant
afectats. In prezent, pacientii cu miopericarditd pot fi tratati simi-
lar pacientilor cu pericardita, in timp ce pacientii cu perimiocardita
trebuie gestionati ca pacienti cu miocarditd purd. Cunostintele in
acest domeniu evolueaza rapid, iar studiile aflate in desfasurare si
noile dovezi vor furniza recomanddri mai actualizate pentru mana-
gementul clinic.

Un scenariu frecvent al formelor suprapuse de miocarditd si
pericarditd este reprezentat de bolile sistemice imune, care pot
afecta miocardul, pericardul sau ambele structuri simultan.

Mai multe boli inflamatorii si autoimune sistemice se pot
manifesta prin miocardita, pericarditd, forme mixte sau revdrsat
pericardic (RP) in absenta pericarditei. Principalele afectiuni
includ: Artrita reumatoidd (AR); Lupus eritematos sistemic
(LES); Sindromul Sjogren; Sclerozd sistemicd (SSc); Polimiozitd si
Dermatomiozita; Vasculite, in special Granulomatozd eozinofilica
cu poliangeita (EGPA).
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8.1. Sindromul miopericardic inflamator
in bolile sistemice

Sindromul miopericardic inflamator (SIMP) poate complica mai
multe tipuri de boli sistemice, in general mediate imun,***.**° fie
prin afectare miocardica (miocarditd), fie prin afectare pericardica
(pericarditd si/sau revarsat pericardic — RP). Simptomele si semnele
care pot ridica suspiciunea unei boli autoimune reumatice includ
antecedente familiale relevante, febra de grad redus, manifestari
articulare, xeroftalmie si xerostomie, cefalee, limfadenopatie,
fenomen Raynaud, eruptii cutanate, afte orale si genitale, tromboza
venoasa profundd sau superficiald, pierderi fetale recurente, limfo-
penie si cresterea cronica a creatinkinazei (CK) si a altor markeri
inflamatori. Dacd in cursul investigatiilor diagnostice se stabileste un
diagnostic specific, trebuie instituit tratamentul tintit corespunzator.

8.1.1. Artrita reumatoida

Pericardita poate aparea ca parte a activitatii inflamatorii din Artrita
reumatoidd (AR) si este adesea prezentd concomitent cu pleurita.
Reprezintd cea mai frecventd manifestare cardiaca, afectand pand la
50% dintre pacienti, conform studiilor necroptice. Miocardita poate
fi, de asemenea, prezenta si, in general, se remite odatd cu contro-
lul bolii.**' Anakinra, deja aprobati pentru tratamentul RA, poate fi
utilizata si pentru afectarea pericardica asociatd.

8.1.2. Lupusul eritematos sistemic

Pericardita este cea mai frecventa manifestare cardiaca a Lupusului
eritematos sistemic (LES), fiind raportatd la aproximativ 25%
dintre pacienti si inclusa in criteriile de clasificare ale American
Rheumatism ~ Association/American College of Rheumatology
(ARA/ACR).**Afectarea miocardici apare la aproximativ 5% din-
tre pacienti.’*>,***,%*® Manifestirile SIMP sunt adesea nespecifice si
includ cresterea troponinei, modificari ECG, anomalii ale FEVS si
revdrsat pericardic. Aceste manifestari sunt de obicei asociate cu
simptomele tipice ale LES, precum febrd, artrita, nefrita si eruptii
cutanate.’.**’ Diagnosticul poate fi sustinut prin markeri biologici
specifici si prin imagisticd multimodald, utile si pentru ghidarea trata-
mentului.**®,**” Biopsia endomiocardici poate fi luata in considerare
rareori, in cazuri selectionate.”*” Tamponada cardiaci apare in mai
putin de 2% dintre cazuri, iar pericardita constrictivd este extrem
de rard. Cardiomiopatia este neobisnuitd din punct de vedere clinic,
nsd studiile de autopsie au evidentiat afectare miocardicd la 40-50%
dintre pacienti.

8.1.3. Sindromul antifosfolipidic

Sindrom antifosfolipidic este asociat cu prezenta anticorpilor
anticardiolipind si/sau anti-f,-glicoproteind | si/sau a anticoagulan-
tului lupic si poate determina disfunctie miocardicd prin diverse
mecanisme. Desi miocardita poate apdrea prin mecanisme autoi-
mune, afectarea miocardicd poate fi cauzatd si de fenomene
microtrombotice.*’,**’

8.1.4. Sindromul Sjogren

in Sindromul Sjégren, cea mai frecvents manifestare cardiaci
este pericardita, raportatd la mai putin de o treime dintre cazuri.
Miocardita si fibroza miocardici sunt, de asemenea, posibile,>**
putdnd fi asociate cu tulburdri de ritm. Anticorpi specifici (anti-Ro/
SSA) pot fi identificati si la pacientii cu blocuri cardiace de cauza
neexplicati.’®

8.1.5. Scleroza sistemica

Sindromul miopericardic inflamator este frecvent in Scleroza
sistemica (SSc),”** fiind adesea clinic silentios, iar atunci cand devine
simptomatic prognosticul este rezervat. Acesta poate fi asociat cu
disfunctie ventriculara si/sau leziuni structurale ale microcirculatiei,
care conduc la episoade repetate de ischemie focald si fibroza
miocardicd ireversibild. De asemenea, poate apdrea ca expresie a

unei boli miopatice sistemice primare.**,>** Afectarea urmeazi, de
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reguld, doui mecanisme principale.”*® Primul este legat de productia

excesivd de colagen de catre fibroblastele activate la nivel mio-
pericardic, in special subepicardic, determinand fibrozd, stenoze
valvulare, spasme coronariene si evenimente ischemice. Al doilea
mecanism este reprezentat de afectarea renald si pulmonard, cu
repercusiuni cardiace severe.’’.**® Sunt necesare cercetiri supli-
mentare pentru o mai bun intelegere a SIMP in SSc.***

8.1.6. Polimiozita si dermatomiozita

Miocardul poate fi afectat in miopatiile inflamatorii, precum
Polimioziti si Dermatomiozita,”®  determinand hipertrofie
miocardicd, ischemie, cardiomegalie si disfunctie ventriculara sistolica
si diastolica.’”® Afectarea cardiac este clinic ocultd la majoritatea
pacientilor, insd poate fi suspectatd prin tehnici imagistice multi-
modale’",*”? si este asociati cu un prognostic nefavorabil.*”®,*”
Miocardita apare la pand la 30% dintre pacientii examinati necroptic,
cu sau fard vasculitd coronariand sau a altor vase asociatd. Pericardita
este raportatd rar la acesti pacienti.

8.1.7. Vasculitele
Afectarea miocardicd are importantd prognosticd majora in vascu-
lite, In special in Granulomatoza eozinofilicd cu poliangeita (EGPA).
n EGPA, aproximativ 15-60% dintre pacienti prezinti afectare
cardiaci,**® incluzand revirsat pericardic, tulburdri de conducere
si anomalii de cineticd parietald, precum si sindroame coronariene
acute (SCA), frecvent datorate spasmului coronarian, si miocarditd
eozinofilica (EM) (vezi Sectiunea 9.2). Desi afectarea cardiaca apare
frecvent precoce in EGPA, aceasta poate surveni si tardiv in evolutia
bolii si afecteaza in principal pacientii negativi pentru anticorpii
anticitoplasma neutrofilica (ANCA) si cu eozinofilie importantad.
Afectarea miocardica si pericardicd este posibild si in alte forme de
vasculitd, in special in Boala Kawasaki, unde miocardita reprezintd o
complicatie cardiovasculara frecventd (vezi Figura S3 din materialul
suplimentar online).””®

Colaborarea multidisciplinard cu specialisti din diferite domenii
este esentiald in toate aceste afectiuni sistemice pentru stabilirea
diagnosticului corect si elaborarea unui planugerapeutic adecvat.
|

Diagnosticul EGPA poate fi deosebit de dificil.

8.2. Sindromul miopericardic inflamator
in boala COVID-19

Pandemia COVID-19 a crescut interesul pentru sindromul mio-
pericardic inflamator (SIMP), deoarece la numerosi pacienti au fost
afectate atat miocardul, cat si pericardul. Nu este demonstrat in
mod cert daca virusul SARS-CoV-2 poate produce leziuni directe
ale cardiomiocitelor sau pericardiocitelor; asa cum a fost sugerat
in studii efectuate pe cardiomiocite umane cultivate.””* Studiile de
autopsie au identificat doar cantitati reduse de virus in miocard si
pericard.”*~*" Incidenta reald a SIMP asociat COVID-19 variazi
in functie de criteriile diagnostice utilizate (RMC si/sau BEM), fiind
estimata intre 0,1 si 4,5 cazuri la 1000 de pacienti,”**.**" respec-
tiv Intre 2% si 8% dintre pacientii simptomatici.*®* Simptomele si
investigatiile diagnostice sunt similare celor descrise pentru SIMP in
general (vezi Sectiunile 4 si 5).

Tratamentul predominant al formelor simptomatice si
complicate de SIMP asociat SARS-CoV-2 constd in terapia
antivirald Tmpotriva virusului, asociatd cu tratament suportiv. Mai
multe terapii imunosupresoare, precum inhibitorii IL-1 (Anakinra
si Canakinumab) si inhibitorii IL-6 (Tocilizumab si Sarilumab), au
demonstrat rezultate promitdtoare la pacientii critici spitalizati
pentru COVID-19.°%-* Tn formele mai putin severe, elementele
esentiale ale tratamentului sunt cele recomandate pentru SIMP.
Detalii suplimentare sunt disponibile in Materialul suplimentar
online, Sectiunea 5.1.2.
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9. Tipuri specifice de miocardita

9.1. Miocardita limfocitara

Diagnosticul miocarditei limfocitare (ML) se bazeazd pe crite-
rii anatomopatologice si reflectd o boald inflamatorie care poate
fi cauzatd de virusuri, dar si de alti agenti infectiosi, inclusiv bac-
terii (cum ar fi Borrelia spp.) si protozoare (precum Trypanosoma
cruzi)." Tn plus, studiile contemporane monocentrice si multicentrice
sugereaza cd ML este mai frecvent neinfectioasa sau mediata imun/
autoimund.®®.”® Este important de remarcat faptul ci etiopatogenia
si prognosticul ML virale diferd considerabil in functie de agentul
infectios implicat. Virusurile citolitice, precum enterovirusurile (de
exemplu, virusurile Coxsackie si echovirusurile), distrug cardiomioc-
itele si induc infiltrate severe cu macrofage si limfocite.”® Tn con-
trast, parvovirusul B19 (B19V), care infecteazd celulele endoteliale
cardiace, dar nu cardiomiocitele, poate provoca de asemenea ML
sever, in special la copiii mici.””®,**” Un numir crescut de copii virale
(>500 copii ADN viral/ug ADN cardiac) este asociat cu inflamatie
cardiaci si/sau infectie sistemici.””®.**® Tn schimb, valori reduse ale
ADN-ului B19V in tesutul cardiac reflecta mai degrabd persistenta
virald si, de obicei, nu sunt asociate cu inflamatie cardiaca. Virusurile
limfotrope din familia Herpesviridae (HHV-6, EBV si CMV), precum
si virusurile hepatitei C, gripale si SARS- CoV 2, pot declansa indirect
miocardita prin activarea sistemului imun.*** Tn ceea ce priveste etio-
logia si patogeneza miocarditei, microARN-urile (miRNA) reprezintd
markeri diagnostici promitdtori si potentiale tinte prognostice si
terapeutice.”",>* Totusi, rolul lor exact in miocardita ramane inci
incomplet eluudat.”1 Pe langa agentii infectiosi, autoimunitatea
specifica impotriva autoantigenelor cardiace,* diferite boli sistemice
mediate imun, substantele toxice si unele medicamente, inclusiv
inhibitorii punctelor de control imun (ICl), sunt cunoscute ca fac-
tori cauzali ai diferitelor forme de ML acuti si cronici.*® Miocardita
mediatd imun poate apdrea fie exclusiv la nivel cardiac, fie in con-
textul unor boli sistemice precum Lupus eritematos sistemic (LES),
Sclerozi sistemica (SS¢) si altele.*”.*Interesant este faptul ci
susceptibilititile genetice ale gazdei au fost, de asemenea, asociate

cu dezvoltarea disfunctiei cardiace dupa miocardit3.”."*

9.1.1. Prezentare clinica

Deoarece ML poate fi indusd de numeroase cauze, nu existd o
prezentare clinica universald si specificd. Manifestarile trebuie
interpretate in contextul bolii subiacente si al stadiului evolutiv al
miocarditei.

9.1.2. Diagnostic si tratament

Algoritmii diagnostici au fost descrisi anterior si diferd in functie
de etiologie. Strategia diagnosticd si terapeuticd trebuie adaptatd
situatiei clinice si stadiului bolii, conform descrierii din Sectiunea 4
(vezi Tabelul 12).

9.2. Miocardita eozinofilica

Miocardita eozinofilica (ME) este o formd rard de miocardita
caracterizatd prin infiltrarea miocardului cu eozinofile. Tn cadrul
evaludrii diagnostice trebuie investigate urmatoarele afectiuni aso-
ciate: reactii de hipersensibilitate si alergice;””" boli mediate imun,
in special Granulomatozd eozinofilicd cu poliangeita (EGPA); sin-
dromul hipereozinofilic (SHE) si variantele sale mieloproliferative;
infectii parazitare; precum si neoplazii.349 O meta-analizd a cazuri-
lor individuale si a seriilor mici de cazuri a raportat o mortalitate
intraspitaliceascd de pana la 22%, precum si o frecventa crescuta a
formei de hipersensibilitate, de pani la 36%.””

9.2.1. Prezentare clinica

Manifestarile clinice ale ME sunt variabile, de la forme oligo-
simptomatice pand la miocardita fulminantd acutd (FM) sau car-
diomiopatie restrictivi (CMR) cronica (cardiomiopatia Loeffler/



endomiocardita).”" ME are frecvent o prezentare fulminants,

cu deteriorare bruscd a FEVS, risc crescut de aritmii maligne si
complicatii tromboBEMolice secundare formarii trombilor ventricu-
lari””" Desi este adesea asociati cu eozinofilie periferica, aceasta
lipseste la pand la 25% dintre pacienti, contribuind la subdiagnos-
ticarea bolii.

9.2.2. Diagnostic

Diagnosticul ME poate fi stabilit prin demonstrarea infiltratului
eozinofilic la biopsia endomiocardicd (BEM) sau prin evidentierea
miocarditei la RMC asociata cu modificdri caracteristice si eozino-
filie perifericd. Trebuie evaluate si semnele clinice sugestive pentru
EGPA sau SHE, precum eozinofilia, antecedentele de astm bronsic
si sinuzitd sau leziunile cutanate caracteristice. Functia ventriculard
stangd poate fi pastratd; poate aparea CMD, insa fenotipul predomi-
nant este frecvent cel de cardiomiopatie restrictiva. Ecocardiografia
poate evidentia aspectul tipic de endocardita Loeffler. Investigarea
sistemica a tuturor etiologiilor mentionate anterior trebuie efectuatd
n mod sistematic.

9.2.3. Tratament
Tratamentul de primd linie al ME constd in administrarea intravenoasa
de corticosteroizi, insa este necesara prudentd daca etiologia este
infectioasd. Doza si durata optimad nu sunt clar stabilite, insa in
formele severe se recomandd administrarea zilnica de bolusuri intra-
venoase urmate de reducerea progresivd a dozei, in timp ce terapia
orald cu corticosteroizi poate fi luata in considerare la pacientii cu
disfunctie ventriculard stangi usoara.””.*”" Identificarea cauzei asoci-
ate este esentiald pentru instituirea tratamentului specific, precum:
Ciclofosfamida sau inhibitori IL-5 in ME asociatd EGPA;** Imatinib in
varianta mieloproliferativd de SHE asociata PDGFRA, albendazol in
infectia cu Toxocara canis. In formele alergice/de hipersensibilitate,
prima mdsurd terapeutica este eliminarea factorului cauzal.
Deoarece trombii intracavitari au fost raportati la aproximativ
12% dintre pacienti, anticoagularea in faza acutd poate fi luatd in
considerare pentru prevenirea trombozei intracavitare.””'

9.3. Miocardita cu celule gigante

Miocardita cu celule gigante (MCG) este o afectiune foarte rara,
dar adesea rapid progresiva, cu prognostic nefavorabil, avand o ratd
de deces sau transplant cardiac de aproximativ 85% la 3 ani.**.,”
Incidenta raportatd in studiile necroptice variazd intre 0,007% si
0,051%, Tnsa aceste valori pot subestima povara reald a bolii.>**,***
MCG afecteaza in general adultii tineri si de varstd medie, fard
predominanta de sex. Intr-un registru multicentric amplu, vérsta
pacientilor la diagnostic a variat intre 16 si 69 de ani.”” MCG este
recunoscutd ca o forma autoimund neinfectioasd, indusa impotriva
miozinei cardiace, conform modelelor experimentale.”® O asociere
cu boli autoimune a fost raportatd in aproximativ 20% dintre cazuri.

9.3.1. Prezentare clinica

Simptomele precoce ale miocarditei cu celule gigante (MCG) pot
sd nu difere de cele intdlnite in alte tipuri de miocarditd si variaza
considerabil la momentul prezentdrii. Intr-un registru international
care a inclus 63 de pacienti cu MCG, insuficienta cardiaca (IC) a
reprezentat simptomul initial in 75% dintre cazuri.’> Manifestarile
initiale pot include deteriorare hemodinamica progresivd sau soc
cardiogen, aritmii refractare si moarte cardiaca subitd (MSC). Boala
evolueaza adesea rapid catre deces, uneori in decurs de zile sau luni.
O analizd sistematicd care a inclus 51 de pacienti cu MCG a ardtat cd
incidenta cumulativa a MSC (fatala sau resuscitatd) a fost de 22% la 1
an si de 26% la 5 ani dupa prezentare, iar incidenta combinata a MSC
sau tahicardiei ventriculare (TV) a fost de 41% la 1 an si de 55%
la 5 ani*** Alte manifestari precoce ale MCG includ bradiaritmii si
tulburari de conducere cardiacd, inclusiv bloc atrioventricular (BAV)
complet. Intr-un studiu realizat in Finlanda, 25% dintre persoanele
cu varsta sub 55 de ani si bloc cardiac aparent idiopatic au prezentat
MCG sau Sarcoidozi cardiaci (SC) la biopsia cardiaci.’™
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Prezenta unei miocardite acute (MA) complicate prin
insuficientd cardiacd refractard la tratament sau soc cardiogen,
aritmii ventriculare (AV) si bloc atrioventricular trebuie sd creasca
suspiciunea clinicd de MCG.

9.3.2. Diagnostic
Biopsia endomiocardica (BEM) rdméane standardul de aur pen-
tru diagnosticul MCG si permite identificarea precoce a acestor
pacienti.’””,**® Pacientii diagnosticati prin BEM au avut un interval
mai scurt intre debutul simptomelor si diagnostic si o afectare
cardiacd mai putin severd comparativ cu cei diagnosticati in momen-
tul transplantului cardiac.*®®

Semnul histopatologic caracteristic MCG este prezenta
celulelor gigante multinucleate in absenta leziunilor granulomatoase
bine organizate in specimenul de biopsie miocardicd. Aceste celule
gigante sunt localizate de obicei in interstitiu sau perivascular si
se caracterizeazd prin dimensiuni mari, multinucleatie si granulatii
citoplasmatice

MCG este caracterizata prin distructie miocardicd mediata de
numeroase limfocite T, macrofage, celule gigante multinucleate si
eozinofile evidentiate la BEM.* Tn general, diagnosticul histologic
este ghidat de prezenta necrozei miocitare, infiltratului inflamator
difuz si fibrozei interstitiale.”””,**® Severitatea necrozei si a fibrozei
identificate la BEM are valoare prognostici.””' Este important de
inteles cd un set initial de biopsii nediagnostice nu exclude MCG.
Sensibilitatea primei biopsii este de 68%, crescand la 93% atunci
cand biopsia este repetatd de pand la trei ori. Prin urmare, BEM
repetatd trebuie luatd in considerare atunci cand exista o suspiciune
clinica inalti de MCG.”"” Intr-o serie monocentrici de cazuri,
captarea tardivd a gadoliniului (LGE) la RMC a fost prezentd la
96% dintre pacientii cu MCG, iar distributia acesteia s-a corelat cu
modificirile histologice.”' Efectuarea rapidi a BEM in suspiciunea
de MCG poate influenta alegerea suportului circulator mecanic
(MCS), poate conduce la inscriere precoce pe lista de transplant
cardiac (HT) si la initierea imunodepresiei bazate pe ciclosporina.**
Administrarea de corticosteroizi intravenosi inaintea BEM poate
reduce randamentul diagnostic al biopsiei. Centrele specializate ar
trebui sd prioritizeze evaluarea BEM si sd furnizeze rezultatele in cel
mult 3 zile, ideal in primele 8 ore.

9.3.3. Tratament

Imediat ce exista suspiciunea de MCG, trebuie initiat prompt trata-
mentul imunosupresor pentru a preveni progresia bolii si pentru
a ntarzia necesitatea transplantului cardiac. Este esential ca tera-
pia sa fie inceputd pe baza unei suspiciuni clinice solide.Istoric,
supravietuirea pacientilor cu MCG netratatd imunosupresor era
de aproximativ 3 luni de la debutul simptomelor pand la deces
sau transplant cardiac. Numeroase studii au demonstrat beneficiul
terapiei imunosupresoare in tratamentul MCG.Tratamentul imuno-
supresor implicd, de reguld, doud sau trei medicamente, incluzand
corticosteroizi si cel putin un agent imunosupresor suplimentar,
de cele mai multe ori doi (vezi Tabelul 12). La pacientii cu MCG,
monoterapia cu corticosteroizi nu prelungeste supravietuirea fard
transplant.®

Pacientii cu MCG trebuie sa primeasca acelasi tratament ghidat
de recomandari pentru insuficienta cardiaca si aritmii ca si pacientii
cu alte forme de boali cardiaci.'.*

Ciclosporina este cel mai frecvent utilizat imunosupresor. In
multiple studii retrospective si prospective, utilizarea concomitenta
a ciclosporinei a fost asociatd cu un prognostic mai bun. Asocierea
corticosteroizilor cu ciclosporind, Azatioprind sau ambele a crescut
supravietuirea fara transplant la aproximativ 12 luni, in timp ce
pacientii tratati exclusiv cu corticosteroizi au avut o supravietuire
medie de aproximativ 4 luni.® O serie de cazuri de MCG a raportat
o supravietuire fird transplant la 1 an de 73% la pacientii tratati
cu corticosteroizi si ciclosporing, cu sau fara muromonab-CD3,
fiind observatd dupd 4 sdaptdmani o reducere a necrozei, inflamatiei
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celulare si a numarului de celule gigante.™ O revizuire sistematicd

a 27 de studii care au inclus 43 de cazuri de MCG confirmatd prin
biopsie si care au necesitat MCS a arétat ca administrarea terapiei
imunosupresoare fnaintea implantarii MCS a fost asociatd cu o
supravietuire semnificativ mai bund comparativ cu tratamentul
exclusiv prin MCS. Imunosupresia poate reduce severitatea
insuficientei cardiace prin limitarea distrugerii autoimune continue
a miocardului.***

Reducerea sau intreruperea tratamentului imunosupresor este
asociatd cu recurenta MCG, chiar si la 8 ani dupa diagnostic.***,*”*

Intr-un studiu monocentric, riscul de aritmii ventriculare
amenintatoare de viatd la pacientii cu MCG a depasit 50% la 5 ani
dupd internare. Implantarea unui defibrilator cardiac implantabil
(ICD) a intrerupt eficient tahiaritmiile ventriculare severe, iar niciun
pacient purtitor de ICD nu a suferit moarte cardiaci subiti.’**

Transplantul cardiac poate fi luat in considerare la pacientii cu
MCG care nu raspund la terapia medicamentoasd optima ghidata
de recomandari (GDMT) si la tratamentul imunosupresor. O meta-
analizd recentd care a inclus 499 de pacienti cu sarcoidoza cardiacd
si 69 de pacienti cu MCG supusi transplantului cardiac a ardtat
cd ratele de supravietuire la 1 si 5 ani la pacientii cu MCG sunt
similare celor observate la receptorii de transplant cu alte etiologii
ale insuficientei cardiace.*”®

Tabel de rocamndari 16 Recomandari in miocardita
cu celule gigant

a b
Recomandari Clasa | Nivel

Se recomanda efectuarea biopsiei
endomiocardice (BEM) la pacientii cu
suspiciune de miocarditd cu celule gigante
(MCG), determinata de insuficienta cardiaca
(IC) nou instalata, inexplicabild, cu durata
de pand la 2 saptamani, asociata cu ventricul
stang de dimensiuni normale sau dilatat si
cu aritmii ventriculare nou aparute, bloc
atrioventricular (BAV) de gradul Il sau lll ori
lipsa raspunsului la tratamentul obisnuit in
decurs de 1-2 sdptdmani, pentru initierea unui
tratament specific.*”*

Se recomanda terapie imunosupresoare
combinata la pacientii cu diagnostic confirmat
de miocarditi cu celule gigante (MCG).>"”
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Abrevieri: BAV = bloc atrioventricular; BEM = biopsie endomiocardicd; MCG =
miocarditd cu celule gigante; IC = insuficienta cardiacd.

Note:

?Clasa de recomandare.

°Nivelul dovezilor.

9.4. Miocardita in sarcoidoza

Sarcoidoza cardiacd reprezintd o formd de boald cardiacd infla-
matorie, care coexistd cu sarcoidoza sistemica in 5%—10% dintre
cazuri,"® sau, rar, apare izolat. Etiologia sarcoidozei nu este pe deplin
inteleasd, dar poate implica un rdspuns autoimun dupd unul sau mai
multi factori declansatori si o predispozitie geneticd, ceea ce con-
duce la formarea de granuloame non-cazeoase in multiple organe, in
special la nivel pulmonar.*” Din punct de vedere histopatologic, gra-
nulomul este format din macrofage CD68+, celule gigante CD68+,
limfocite T CD3+ si limfocite B CD20+. Acesta este caracterizat
prin inflamatie, edem, infiltratie limfocitara si fibroza de inlocuire.*”®
Sarcoidoza cardiacd este frecvent subclinicd, implicarea cardiaca fiind
estimatd la aproximativ 25% dintre cazuri in seriile de autopsie la
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pauent,u cu sarcoidoza.

9.4.1. Prezentare clinica

Manifestdrile sarcoidozei cardiace (SC) pot varia de la inflamatie
cardiacd, afectarea sistemului de conducere, extrasistolie frecventd,
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tahiaritmii si insuficienta cardiacd (HF), pdnd la moarte subita
cardiacd (MSC).*” Sarcoidoza cardiaci poate mima diferite feno-
tipuri cardiace, incluzand cardiomiopatia aritmogend de ventricul
drept (ARVC),”**"—* cardiomiopatia dilatativdi (DCM) si car-
diomiopatia hipertrofica (CMH), dar poate aparea si la pacienti cu
functie cardiacd normald.”* Simptomele sunt nespecifice si sunt
frecvent legate de aritmii, in special blocuri atrioventriculare (BAV)
si tahicardii ventriculare (TV). Provocarea majora consta in identi-
ficarea pacientilor cu risc, deoarece moartea subitd cardiaca prin
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aritmii maligne este frecventd.””,

9.4.2. Diagnostic

Algoritmul diagnostic al sarcoidozei cardiace difera la pacientii cu sau
fara sarcoidoza extracardiaci cunoscuti. In cazurile cu sarcoidozi
sistemicd cunoscutd, constatdri patognomonice la investigatiile ima-
gistice non-invazive sunt suficiente pentru diagnosticul de SC.* Tn
schimb, traseul diagnostic in sarcoidoza cardiacd primard este mai
dificil, insd tiparele caracteristice de imagistici multimodala sunt de
obicei suficiente.

Sarcoidoza cardiacd se poate manifesta prin anomalii la ECG,
ecocardiografie, rezonanta magneticd cardiaca (RMC), PET, biopsie
endomiocardica (BEM), precum si prin modificdri ale biomarkerilor
cardiaci si inflamatori (vezi Sectiunea 5.4). Electrocardiograma sau
monitorizarea ritmului cardiac pot evidentia anomalii ale sistemului
de conducere (precum BAV sau bloc de ramurd) si aritmii,
inclusiv. TV.*"® Ecocardiografia poate releva anomalii regionale
de cineticd parietald intr-o distributie non-coronariand, subtiere
septald si anevrisme ventriculare. Biopsia endomiocardicd poate
fi utild la pacienti selectati, insd rezultatele negative nu exclud
sarcoidoza cardiaci din cauza posibilelor erori de esantionare.*”
Biopsia endomiocardicd ghidatd imagistic sau prin cartografiere
electroanatomica (EAM) poate imbundtdti randamentul diagnostic
(vezi Sectiunea 5.12).

Imagistica cardiacd avansatd multimodald, precum RMC si FDG-
PET, joacd un rol tot mai important in managementul suspiciunii
de sarcoidozd cardiaca. Per ansamblu, comparativ cu FDG-PET,
RMC prezintd o sensibilitate mai mare (89%-95% vs. 84%), dar
o specificitate similara (78%-85% vs. 82%) pentru diagnosticul
SC.408,420—428

La RMC, sarcoidoza cardiacd prezintd o gama larga de
posibile constatdri si este adesea considerata un ,mare imitator”
al diferitelor afectiuni cardiace; septul interventricular este
frecvent implicat*®, iar ,semnul carligului” (,hook sign”)*** este
recunoscut ca fiind asociat cu o probabilitate mare de SC. Pentru
detalii suplimentare, vezi datele suplimentare online, Figura S3. O
ncdrcare mare de LGE este asociatd cu un prognostic nefavorabil si
predispune la aritmii ventriculare (VA), insuficientd cardiaca si deces
in SC, putand ghida deciziile clinice.”**~*** In afara LGE, este posibili
identificarea inflamatiei miocardice active.”®,*’—**'

Tomografia cu emisie de pozitroni cu fluorodeoxiglucoza
permite, de asemenea, detectarea inflamatiei cardiace in SC.**
Aceasta necesitd o pregatire atentd a pacientului pentru a suprima
captarea fiziologici a '°F-FDG. Constatarea clasici este captarea
focald a "*F-FDG la nivelul septului bazal, asociatd cu un defect de
perfuzie concordant. Defectele de perfuzie in stadiul activ al SC
pot fi cauzate de obstructia microvasculara prin edem inflamator,
necroza sau ambele si nu sunt neapdrat localizate Tn aceeasi regiune
cu captarea "°*F-FDG.*”’

PET-RMC hibrid poate permite o detectare mai bund si mai
cuprinzatoare a inflamatiei cardiace,*** *? ** insa disponibilitatea sa
este limitatd. Atat RMC, cat si PET pot fi utilizate pentru ghidarea
biopsiei endomiocardice.

Intensitatea si extensia captdrii FDG la PET au relevantd
prognostici.”*~"* Tntr-o meta-analiza a 37 de studii care au inclus
pacienti cu SC, prezenta LGE la RMC si captarea FDG la PET au
fost predictive pentru evenimente cardiovasculare adverse majore
(MACE), incluzand mortalitatea de orice cauzd, decesul cardiac si



MSC abortatd, aritmii ventriculare si spitalizari pentru insuficientd
cardiacd.

Tomografia cu emisie de pozitroni cu fluorodeoxiglucoza s-a
dovedit utild in predictia si monitorizarea raspunsului la terapia
antiinflamatoare in sarcoidoz;®,**° totusi, momentul optim pentru
repetarea studiilor PET in evaluarea raspunsului la tratament nu
este bine stabilit.

Pe langd evaluarea clinicd, modalitdtile imagistice trebuie
utilizate pentru managementul pe termen scurt si lung al pacientilor
cu sarcoidoza cardiaca.

9.4.3. Terapie

Tratamentul sarcoidozei cardiace nu este standardizat in prezent
si se bazeazd pe o evaluare |nd|V|duaI|zata a pacientului, adesea
cu implicare multidisciplinard.*®"  Tratamentul este directionat
cdtre controlul inflamatiei cardiace, al cicatrizarii miocardice si al
disfunctiei miocardice.”* - Terapia de primd linie include corti-
costeroizi (vezi Tabelul 12).

Deoarece rezolutia tulburdrilor de conducere sub tratament
antiinflamator rdmane imprevizibild, este de obicei necesard
stimularea cardiaca definitiva. Blocurile atrioventriculare = si
necesitatea pacingului cardiac sunt asociate cu un risc crescut de
aritmii ventriculare sustinute, care a atins 31% la 5 ani in registrul
finlandez*'®*2**  Astfel, pare rezonabildi propunerea unui
defibrilator cardiac implantabil (ICD) cu functie de pacing, mai
degrabd decét a unui stimulator cardiac, la pacientii cu SC care au
indicatie de pacing.

Riscul de aritmii ventriculare pe parcursul urmaririi este ridicat
n studiile observationale, in special la pacientii cu fractie de ejectie
a ventriculului stang (FEVS) redusi,” 6 452 454 453 prezenta LGE la
RMC,** *¢_*? sj test de stimulare ventriculard programata (SVP)
porzitiv.**¢, "~ “e4 Exista date limitate privind relatia dintre extensia
cicatrizdrii si riscul aritmic. PET CT poate fi de asemenea util in
stratificarea riscului pacientilor.*** Transplantul cardiac poate fi luat
in considerare la un subgrup de pacienti cu sarcoidoza cardiaca,
similar cu miocardita cu celule gigante.*®

Tabel de rocamndari 17 Recomandari in miocardita
din sarcoidoza

Recomandari | Clasa’ | Nivelb

Diagnostic

Se recomanda efectuarea RMC cu utilizarea
tehnicilor de caracterizare tisulara la pacientii
cu suspiciune de sarcoidoza cardiaca (SC),
pentru evaluarea inflamatiei cardiace si a
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afectarii miocardice.”™ "'

Se recomandd PET cu 18F-FDG pentru
evaluarea diagnostica, inclusiv pentru
detectarea inflamatiei, precum si pentru
monitorizare si evaluarea raspunsului
la tratament la pacientii cu sarcoidoza

x 426 428
cardiacd.

Tratament

Se recomanda implantarea unui defibrilator
cardiac implantabil (ICD) la pacientii cu
sarcoidozd cardiaca si aritmii ventriculare
sustinute (TV/FV) sau stop cardiac resuscitat,
pentru prevenirea mortii subite cardiace
(MSC).SS}%IM6I454v455v466

Se recomanda implantarea unui ICD la
pacientii cu sarcoidoza cardiaca si fractie
de ejectie a ventriculului stang (FEVS)
<35%, pentru prevenirea mortii subite
Cardiace.416'452’454'455
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Implantarea unui ICD trebuie luata in
considerare la pacientii cu sarcoidozd
cardiacd si FEVS >35%, dupa remiterea
fazei active, in prezenta unei captari tardive
semnificative a gadoliniului (LGE), a unui
istoric de aritmii, a sincopei inexplicabile, a lla C
inducerii unei aritmii ventriculare sustinute
la stimularea ventriculard programata (SVP)
sau a unui bloc atrioventricular de grad inalt

persistent, pentru prevenirea mortii subite
Cardiace 41 6'434'452‘4531456_46{467
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Abrevieri:BAV = bloc atrioventricular; CA = stop cardiac; CMR = imagisticd prin
rezonantd magnetica cardiovasculara; SC = sarcoidozd cardiaca; 18F-FDG-PET =
tomografie cu emisie de pozitroni cu fluorodeoxiglucoza marcata cu fluor-18; ICD =
defibrilator cardioverter implantabil; LGE = captare tardivd a gadoliniului; FEVS = fractia
de ejectie a ventriculului stang; SVP = stimulare ventriculard programatd; MSC = moarte
subita cardiacd; AV = aritmii ventriculare; FV = fibrilatie ventriculard; TV = tahicardie
ventriculard.

Note:

?Clasa de recomandare.

®Nivelul dovezilor.

9.5. Miocardita infectioasa specifica (Vi-
rusuri, Boala Lyme, Boala Chagas)

9.5.1. Virusuri

O mare varietate de agenti infectiosi (Supliment online, Tabel S7) pot
provoca inflamatie miocardicd, dar virusurile sunt considerate cea
mai frecventd cauzd de miocarditd printre cele infectioase. Datele
privind prevalenta reald a miocarditei virale sunt dificil de determi-
nat, deoarece biopsia endomiocardicd (BEM) se efectueazd doar la
un subgrup de pacienti cu risc inalt si in cazuri complicate. Mai mult
decét atdt, un test viral serologic pozitiv nu implica afectare miocar-
dica si nu este recomandat de rutind, exceptii fiind HIV si VHC, pre-
cum si pentru infectii specifice cum ar fi boala Lyme.'® Epidemiologia
miocarditei virale s-a schimbat in ultimele trei decenii; in timp ce
enterovirusurile si adenovirusurile au fost considerate cauzele cele
mai frecvente,*® virusurile cu tropism vascular precum B19Vé3¢64¢8
si virusurile cu tropism limfatic precum HHV-6 sunt tot mai des
detectate in probele BEM.**>%? Relevanta prognosticd a infectiei
persistente cu B19V cu numar scazut de copii virale riméne con-
troversatd, deoarece prezenta sa in tesutul miocardic poate sa nu
aibd semnificatie patogenica directd,””°#’! spre deosebire de infectia
acutd cu B19V:%

9.5.1.1. Prezentare

Simptomele variazd in functie de cauza subiacentd si severitatea bolii.
Totusi, In general urmeazd prezentarea stadiilor acute si cronice, asa
cum este descrisa Tn Sectiunea 4.

9.5.1.2. Diagnostic

Abordarea diagnostica trebuie sa urmeze descrierea din Sectiunea
4 (Figurile 5 si 6). Prezenta a mai mult de 500 copii/ug ADN in BEM
este consideratd pragul pentru inflamatie miocardica virald si, de obi-
cei, ghideazd alegerile terapeutice (de ex. initierea imunosupresiei).
Analiza PCR viral in probele BEM se efectueazd pentru a caracteriza
mai bine substratul patologic care cauzeazd miocardita. Daca este
necesard imunosupresia, prezenta virald trebuie exclusa prin BEM."
Analiza PCR modernd pentru detectarea prezentei virale in speci-
menele BEM si in probele de sange este utilizatd pentru a exclude o
posibild contaminare a tesutului.'®#°

9.5.1.3. Terapie

Datele sunt insuficiente pentru a sustine terapia antivirala in miocar-
dita acutd, precum si tratamentul cu imunoglobuline intravenoase
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pentru suspiciunea de miocardita virald.*”> Medicamentele anti-her-
pesvirus la pacientii cu infectie CMV sau HHV-6 pot fi luate in con-
siderare, desi eficacitatea lor nu a fost studiatd direct la pacientii cu
miocarditd.”® Tratamentul cu interferon de tip | la pacientii cu ente-
rovirus a fost sugerat pentru a creste clearance-ul viral, dar lipsesc
studii mari.?>#*47* Terapiile antivirale trebuie prescrise si gestionate
in colaborare cu un expert in boli infectioase, cu decizie comund in
echipa SIMP."472

9.5.1.3.1. Virusul gripal. Tratamentul suportiv reprezintd baza trata-
mentului gripei severe. Implicarea miocardicd este rard, dar trebuie
luatd in considerare la pacientii de orice varstd cu durere toracica,
tahicardie si instabilitate hemodinamica n intervalul de 2—4 sapta-
maéni de la debutul simptomelor. Efectul terapiei antivirale asupra
miocarditei nu este clar, desi oseltamivirul este utilizat atat in spi-
tal, cat si ambulatoriu. Peramivir si zanamivir sunt folosite doar la
pacientii internati. Sunt raportate cazuri individuale tratate cu succes
cu inhibitori de neuraminidazi.”’**”? Peramivir a fost adesea utilizat
in combinatie cu oseltamivir®*®! sau zanamivir.*®*

9.5.1.3.2. Virusul imunodeficientei umane (HIV). Patogeneza mio-
carditei asociate HIV implica infectie virala directd, co-infectii cu
alte virusuri sau bacterii, activitate citokinica, efecte secundare ale
terapiei antiretrovirale Tnalt active (HAART), dereglare a sistemului
imunitar si/sau ischemie. Daca este diagnosticatd miocardita asoci-
atd HIV, terapia pentru infectia HIV trebuie initiatd sau continuata.
Terapia antiretrovirala inalt activd a redus semnificativ incidenta
implicarii cardiace, in special pericardita, aritmiile si cardiomiopatia
dilatativd, comparativ cu pacientii tratati cu inhibitori nucleozidici ai
revers transcriptazei, intr-un studiu retrospectiv pe 1042 pacienti.*s?

9.5.2. Cardita Lyme

Cardita Lyme poate fi o manifestare timpurie a boreliozei Lyme, o
boald transmisd de capuse, cauzatd de Borrelia spp., una dintre cele
mai frecvente boli transmise prin vectori in emisfera nordica.

9.5.2.1. Prezentare

Tn cazurile de infectie diseminatd precoce, poate apirea miocarditi
acutd cu pericarditd asociatd posibild, dar cardita Lyme este carac-
terizata tipic prin grade variate de bloc atrioventricular, cu BAV de
grad Il in aproximativ 25% din cazuri.®®* Cardita Lyme cronica pre-
zintd adesea simptome si semne persistente manifeste, cum ar fi
oboseald, disfunctie cognitiva, cefalee, tulburari de somn, simptome
neuropsihiatrice si musculo-scheletale, intarzieri de conducere elec-
tricd si cardiomiopatie dilatativa.

9.5.2.2. Diagnostic

A fost propus scorul de suspiciune in cardita Lyme pentru a evalua
probabilitatea ca un BAV de grad inalt si fie cauzat de cardita Lyme.
Acesta permite clasificarea pacientilor in categorii de risc scazut,
intermediar si Tnalt.*®* Monitorizarea ECG continui este necesard
la pacientii cu sincopd sau interval PR >300 ms, deoarece acesta
este un marker de risc Tnalt pentru progresie citre BAV complet.*®
Testele serologice sunt recomandate la pacientii cu BAV de grad nalt
si suspiciune de cardita Lyme.

9.5.2.3. Terapie

Blocul atrioventricular este adesea tranzitoriu si de obicei se rezolvad
n 1-2 sdptdméni de tratament antibiotic, prin urmare implantarea
unui pacemaker permanent nu este indicata pentru BAV asociat
cu cardita Lyme fnainte de Tnceperea terapiei. Terapia intravenoasd
cu ceftriaxond este tratamentul de primd linie recomandat pentru
pacientii cu carditd Lyme si tulburdri AV,*®¢ urmata de antibiotice
orale (doxiciclind, amoxicilind sau cefuroxim) pentru cel putin 14
zile si pana la 21 zile, in functie de severitatea prezentarii clinice si
raspunsul la tratament. Prognosticul pentru carditd Lyme diseminata
tratatd precoce este favorabil, cu recuperare completd la majorita-
tea pacientilor tratati cu antibiotice.*®*4”
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Desi cardita Lyme poate regresa spontan, terapia antibioticd
scurteazd durata bolii si previne complicatii ulterioare.

9.5.3. Boala Chagas

Boala Chagas (CD) este o afectiune sistemicd cauzatd de parazitul
protozoar T. cruzi, transmis prin vectorul insectd triatomin hemato-
fag in zone endemice, cum ar fi America Lating, si poate fi transmis
transplacentar, prin sange infectat sau chiar oral prin ingestia de ali-
mente si bauturi contaminate. Migratia actuald a facut boala Chagas
o boala globalg, iar transmiterea congenitald a devenit relevanta in
zone non-endemice, inclusiv Europa.

9.5.3.1. Prezentare

Indivizii cu infectie acuta rdmédn asimptomatici sau prezintd simp-
tome usoare si nespecifice. Infectia directd a testului miocardic
poate duce la miocarditd acutd in mai putin de 5% din cazuri. Boala
Chagas poate evolua citre CMP in 20%-30% din cazuri. Descoperiri
frecvente la pacientii cu CMP Chagas includ bradi- sau tahiaritmii,
ventriculi dilatati cu disfunctie sistolicd regionald (in principal inferi-
oard, inferolaterald sau apicald) sau globald si tromboembolism.

9.5.3.2. Diagnostic

Diagnosticul CD necesitd o suspiciune clinica ridicata. Testarea prin
reactie de polimerizare in lant este cel mai sensibil test in infectia
acutd, in timp ce pentru diagnosticarea CD cronice, combinatia a
doud teste serologice cu antigeni care detecteazd diferiti anticorpi
impotriva T. cruzi este preferabild. Imagistica multimodald poate
sustine diagnosticul, deoarece adesea anevrismele apicale cu sau fard
trombi pot fi detectate prin RM cardiac.*®

9.5.3.3. Terapie

Eradicarea parazitului este un obiectiv in fazele precoce, iar tra-
tamentul antiparazitar trebuie administrat cdt mai curdnd posibil
dupa detectarea infectiei acute. In trialul BENEFIT (Benznidazole
Evaluation for Interrupting Trypanosomiasis), 2854 pacienti cu CMP
Chagas au fost randomizati la benznidazol sau placebo timp de 80
zile. Benznidazolul a redus semnificativ detectarea parazitului seric,
dar nu a existat reducere semnificativi a afectdrii cardiace la 5 ani.*®
Prin urmare, tratamentul antitripanosomic nu trebuie utilizat de
rutind la pacientii adulti cu CMP cronica, dar poate fi luat in consi-
derare in formele precoce si usoare**" (vezi Tabelul 12). Pacientii
cu CMP Chagas trebuie tratati conform ghidurilor de insuficientd
cardiacd. Boala Chagas este asociatd cu morbiditate si mortalitate
ridicatd, cu o rati anuali de deces cardiovascular de 6%.%2 Tn aceasti
populatie, beneficiul ICD in preventia primara si secundara este con-
troversat, deoarece studiile observationale nu au demonstrat bene-
ficiu de mortalitate comparativ cu amiodarona.**® Totusi, un review
si 0 meta-analizd au ardtat cd, la pacientii cu tahicardie ventriculard
anterioard, interventiile ICD adecvate si furtunile electrice erau frec-
vente, la rate de 25% si respectiv 9% pe an, cu o mortalitate globala
de 9% pe an.** Este necesari o decizie bazati pe caz.

9.6. Miocardita indusa de medicamente
sau vaccinuri

9.6.1. Miocardita indusa de medicamente

9.6.1.1. Miocardita indusa de inhibitori ai punctelor de control imun
Inhibitorii punctelor de control imun (ICl) au revolutionat trata-
mentul cancerului si sunt aprobati pentru multiple tipuri de cancer.
Acesti agenti sunt anticorpi monoclonali care blocheazd molecule
specifice care inhiba raspunsul imunitar — CTLA-4 (antigenul 4 aso-
ciat limfocitelor T citotoxice), PD-1 (proteina 1 a apoptozei celulare
programate), PD-L1 (ligandul 1 al mortii celulare programate) si
LAG-3 (gena 3 de activare limfocitara — amplificind puternic ras-
punsurile celulelor T impotriva cancerului. Prin activarea sistemului



imun, aceste medicamente pot induce reactii adverse autoimune,
care pot afecta orice organ. Miocardita este una dintre cele mai
grave complicatii,***” desi este rard, afectdnd aproximativ 1%
din pacientii tratati, in primele siptimani de la initierea terapiei.*
Deoarece un numdr tot mai mare de pacienti sunt eligibili pentru
tratament cu ICl, numarul absolut de cazuri creste. Una dintre cele
mai mari serii de cazuri, incluzdnd 122 pacienti cu miocarditd aso-
ciata ICl, a fnregistrat debut precoce dupd initierea tratamentului
(mediand de 30 de zile) si pand la 50% mortalitate.*® O analizd siste-
maticd a bazei de date de farmacovigilenta a OMS a confirmat o rata
de mortalitate ridicatd de pani la 33%.%®

Factorul principal de risc pentru miocardita acutd indusd de ICl
este terapia combinatd cu doua tipuri de ICl, cum ar fi anti-CTLA-4
(ex. ipilimumab) combinat cu anti-PD-1 (ex. nivolumab).*””

Aceastd complicatie afecteazd in principal barbatii** si pacientii
mai Tn varstd (virsta medie 65 ani) cu mai multe comorbidititi.?®4%
Tn plus, daca ICl sunt combinati cu alte terapii oncologice, toxicitatea
lor se agraveaza.

9.6.1.1.1. Prezentare. Miocardita indusa de inhibitorii punctelor de
control imun este in special aritmogend, dar prezintd inclusiv riscul
de tulburari de conducere si un risc crescut de tulburari de con-
ducere, iar insuficienta cardiacd cu fractie de ejectie redusa apare
la aproximativ jumitate dintre pacienti® Miocardita este frecvent
asociatd cu miozita perifericd, care, atunci cand se asociazd cu
insuficienta respiratorie, poate afecta negativ supravietuirea.

9.6.1.1.2. Diagnostic. Cand este suspectata, este necesar un triaj dia-
gnostic rapid.**>*” Diagnosticul precoce include teste de laborator
si imagistica multimodald (Sectiunea 5). Detectarea unei boli coro-
nariene coexistente la pacientii mai fn varsta nu trebuie s impiedice
continuarea investigatiilor pentru miocarditd (Tabelul 4). T cazuri
neconcludente, BEM poate fi necesard. Pentru mai multe detalii, vezi
ghidurile ESC de Cardio-oncologie din 20225

9.6.1.1.3. Terapie. Dupa diagnostic, intreruperea imediatd a ICl si
initierea precoce (in primele 24 ore) a corticosteroizilor este indi-
cati. Pani la 50% din pacienti vor fi refractari la corticosteroizi. Tn
aceasta situatie, sunt necesare tratamente imunosupresoare de linia
a doua (vezi Tabelul 12).5 ntr-un registru prospectiv, combinatia
de ruxolitinib si doze mari de abatacept, impreund cu screening
pentru insuficientd musculard respiratorie concomitentd, a fost aso-
ciatd cu imbundtatirea supravietuirii®® Efectele cardiovasculare pe
termen lung ale ICl devin tot mai relevante deoarece un numar tot
mai mare de pacienti cu cancer sunt expusi la aceastd terapie.***
Reinceperea tratamentului cu un ICl trebuie luatd in considerare
dupa discutie n echipa multidisciplinard, pe baza factorilor precum
severitatea miocarditei, prognosticul cancerului, optiunile de trata-
ment oncologic si preferinta pacientului.****% Detalii in ghidurile ESC
de Cardio-oncologie din 20225

Tabel de recomanddri 18 - Recomandairi pentru
miocardita asociata inhibitorilor punctelor de control
imun (vezi Tabel de dovezi 18)

Recomandari Clasa? | Nivel®

Triajul diagnostic in decurs de 24 de ore
este recomandat la pacientii cu suspiciune

) i . L C
de miocarditd indusd de ICl pentru initierea
rapidd a tratamentului. 549601504
Intreruperea imediata a ICl si administrarea
de corticosteroizi in doze mari sunt
recomandate la pacientii cu miocardita (o)

asociatd ICl pentru a opri reactia inflamatorie
si a stabiliza pacientul.**

Ghidurile ESC

Tratamentul imunosupresor de linia a doua
ar trebui luat in considerare la pacientii

. o e < Illa C
cu miocarditd asociatd ICl refractara la
corticosteroizi.®*"*%
Tratamentul imunosupresor de linia a doua
ar putea fi luat in considerare la pacientii b c

cu miocarditd asociata ICl fulminantd/
severa, 01504

ICl, inhibitor al punctelor de control imun
*Clasa de recomandare
°Nivel de evidenta

“Vezi Figura 5

9.6.1.2. Alte medicamente asociate cu miocarditd

Multe medicamente au fost asociate cu miocarditd (vezi Supliment
online, Tabel $10), in special clozapina.*® Incidenta raportatd a mio-
carditei asociate clozapinei variaza intre 0,1% si 5%.°5% Miocardita
indusd de medicamente poate fi asociatd cu sindromul de reactie
la medicament cu eozinofilie si simptome sistemice (DRESS).*
Tratamentul se bazeazd pe intreruperea medicamentului si utilizarea
corticosteroizilor.

9.6.2. Miocardita indusa de vaccinuri
in 2002 a fost infiintatd , Brighton Collaboration” cu scopul de a fur-
niza standarde pentru definirea efectelor adverse post-vaccinare.®'

Tn context clinic, diferite vaccinuri, in afard de vaccinul SARS-
CoV-2, au fost asociate cu miocardita. Asocierea principald este cu
vaccinul antivariolic,”"" datele provenind in principal din populatia
militard SUA.

O revizuire sistematicd a raportat evenimente cardiace
inclusiv. SIMP dupa vaccinarea antigripald, antipneumococica si
antitetanos.*'

Putine date au raportat miocardita dupa administrarea
diferitelor vaccinuri (ex. meningococic, hepatita A si B, difterie,
poliovirus) (vezi Supliment online, Tabel $17).213318

Un studiu multicentric recent a raportat evolutii favorabile pe
termen mediu dupd miocardita asociatd vaccinului anti-COVID-19,
fird decese sau necesitatea transplantului cardiac.”” Informatii mai
detaliate pot fi gasite in Supliment online, Sectiunea 5.1.2.

9.7. Miocardita asociata sarcinii

Cardiomiopatia peripartum (CMPP) este uneori asociatd cu
inflamatie miocardica, mai frecvent in special la pacientii care pre-
zintd aritmii.** Miocardita asociatd sarcinii (MaS) este o afectiune
rard, iar incidenta si prognosticul variazi regional.>'** Deficientele
nutritionale, miocardita virald si procesele autoimune sunt presupusi
factori declansatori. Date recente sustin rolul schimbarilor neu-
rohormonale din sarcina avansatd si dupa nastere, precum si rolul
predispozitiei genetice.**

9.7.1. Prezentare

Nu existd o distinctie clard intre fenotipul MaS si CMPP. Femeile
dezvoltd simptome de insuficientd cardiacd in sarcina avansatd sau
dupd nastere, majoritatea fiind diagnosticate dupa nastere, de obicei
n prima lund post-partum. O minoritate de paciente pot prezenta
edem pulmonar, soc cardiogen, aritmii severe,**® stop cardiorespira-
tor, complicatii tromboembolice si leziuni cerebrale.

9.7.2. Diagnostic

Nu exista studii specifice pentru Ma$, prin urmare trebuie urmata
recomandarea pentru CMPP. Ecocardiografia transtoracica tre-
buie efectuata in orice caz suspect. n CMPP, FEVS este de obicei
<45%.5% Examinarea atentd trebuie ficutd pentru a vizualiza clar
apexul VS si a detecta trombi intracardiaci. Peptidul natriuretic cere-
bral/ prohormonul N-terminal al peptidului natriuretic cerebral sunt
de obicei marcat crescute.*?%

53



Ghidurile ESC

Imagistica prin rezonantd magnetica cardiovasculard este o
modalitate avansatd de imagistici dacd ecocardiografia nu este
suficientd, dar agentii de contrast pe bazd de gadoliniu trebuie evitati
in timpul sarcinii>***? RMC este esentiald pentru diferentierea
cauzelor subiacente.®* Se poate detecta inflamatia activd si fird
utilizarea contrastului la RMC (Figura 4).

CMP peripartum a fost asociatd cu o ratdi mai mare de
recuperare decat alte forme de insuficienta cardiacd cu fractie de
ejectie redusd,” iar remisia apare frecvent in primele 3-6 |uni.**
Recuperarea tardivd poate apirea si dupd 2 ani.>*%

9.7.3. Terapie
Nu exista studii dedicate pentru MaS, astfel ca sfaturile se bazeaza
pe literatura publicata pentru CMPP.

Tratamentul insuficientei cardiace este esential, adaptat pentru
a asigura siguranta fitului In timpul sarcinij.*2*3-54

Heparinele cu greutate moleculard micd nu traverseazd
placenta si sunt preferate in sarcind dacd riscul tromboembolic este
nalt.>*" Anticoagulantele orale directe sunt mai putin studiate in
sarcind si trebuie evitate. Anticoagularea trebuie continuatd pand la
recuperarea functiei ventriculare stangi.

Bromocriptina a demonstrat imbunidtdtirea FEVS la 6 luni, dar
rezultatele sunt contradictorii.*2"*%254

Dupad nastere, in timpul aldptarii majoritatea medicamentelor
pentru insuficienta cardiaca pot fi administrate in sigurantd.
Multe paciente pot avea recidivi. Intreruperea tratamentului si
recuperarea incompletd a functiei VS sunt factori de risc pentru
recurente. >4

Tratamentul pe viata nu s-a dovedit necesar. Consilierea pre-
conceptionald trebuie sa includa discutia riscurilor potentiale de
disfunctie miocardicd recurentd, chiar si dupa recuperare.®

O echipd multidisciplinard este necesara pentru managementul
pacientei.>*®>%

10. CMP inflamatorie

Cardiomiopatia inflamatorie este definitd prin miocardita cronicd
in asociere cu disfunctie cardiacd si remodelare ventriculara, cu
un fenotip hipokinetic, fie dilaattiva sau non-dilatativa, cu sau fard
substrat aritmogen. Poate apdrea si ca evolutie a unei miocardite
anterioare, tratate sau netratate. CMP inflamatorie este implicatd in
patogeneza CMD. Include forme mediate imun/ autoimune si subti-
puri infectioase.'?**° Predispozitia genetici este de asemenea impor-
tantd pentru patogeneza cardiomiopatiei inflamatorii.” Totusi, ratele,
factorii de risc si alte caracteristici ale cazurilor care progreseaza de
la miocarditd acuta la miocarditd cronicd sau cardiomiopatie inflama-
torie raman necunoscute.

10.1. Prezentare

Pacientii cu CMP inflamatorie pot prezenta insuficienta cardiacd cu
debut nou/acut, subacut sau cronic. Desi miocardita se rezolva in
>50% din cazuri, chiar spontan, aproximativ 25% din cazuri pot pre-
zenta disfunctie ventriculara persistentd, iar cazurile mai severe pot
progresa citre CMD."

10.2. Diagnostic

Evaluare clinicd, ECG, imagistica multimodala si, dacd este necesar,
BEM pot fi utilizate pentru a ajunge la diagnostic. Inflamatia mio-
cardicd persistentd sau cronicd trebuie suspectatd in cazurile cu
disfunctie ventriculara non-ischemicd asociatd cu voltaje QRS sca-
zute si crestere persistentd usoard a hs-TnT/ Tnl. Absenta remode-
larii semnificative poate fi observata in faza precoce a bolii. Aceastd
suspiciune poate fi confirmatd prin imagistica multimodald (ecocar-
diografie si RMC) si BEM, in special in prezenta edemului miocardic
observat la RMC. CMP inflamatorie poate fi familiald in cazuri rare.
La acesti pacienti, testarea genetica trebuie discutata.
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10.3. Terapie

Tratamentul pentru insuficientd cardiacd conform ghidurilor este
recomandat la pacientii cu CMP inflamatorie."**° Terapia medicald
trebuie adaptata cauzei subiacente in cazul afectiunilor sistemice, in
special in bolile autoimune. Doar un studiu randomizat controlat a
aratat imbunatétirea functiei cardiace cu tratament imunosupresor
la pacientii cu CMP inflamatorie virus-negativa.*' Alte studii non-
randomizate, adesea derivate din studii monocentrice si/ sau retros-
pective,3#1315515%5 gygereazd eficacitatea imunosupresiei pe langd
terapia optimizatd pentru insuficientd cardiacd si sustin siguranta
acesteia. La pacientii cu diferite forme de miocardita imun mediata si
insuficientd cardiacd, terapia imunosupresoare a fost sigura, 313159255
Prin urmare, tratamentul trebuie bazat pe examenul histologic/ imu-
nohistologic si PCR viral al probelor de biopsie.

in cazurile netratate, se observi progresie citre CMD si
transplant sau deces.'®%

Tabel de recomandari 19 - Recomandari pentru
cardiomiopatia inflamatorie (vezi Tabel de dovezi 19)

Nivel®

Clasa®

Recomandari

Tratamentele pentru insuficienta cardiacd
conform ghidurilor sunt recomandate la
pacientii cu cardiomiopatie inflamatorie
pentru a Tmbunatati si/sau stabiliza functia
ventriculului stang.

Terapia medicamentoasa specificd pentru
boala sistemica subiacentd potentiald este
recomandata in cardiomiopatia inflamatorie.

Terapia imunosupresoare, ghidata de

biopsia endomiocardicd, ar trebui luatd in

considerare in cardiomiopatiile inflamatorii Ila B
virus-negative pentru a suprima raspunsul

autoimun_34,131,551—555

*Clasa de recomandare
*Nivel de evidenta

11. Tipuri specifice de pericardita

11.1. Pericardita tuberculoasa

Tn tirile cu venituri ridicate, pericardita tuberculoasi reprezintd pani
la 4% din bolile pericardice, dar este in crestere datoritd imigratiei.
Pe de altd parte, TB este cauza lichidului pericardic semnificative
clinic Tn aproximativ 90% din persoanele infectate HIV si 50%—-70%
din cele fard infectie HIV care trdiesc in tarile in curs de dezvol-
tare cu prevalentd ridicatd a TB.**¢ Trebuie subliniat cd majoritatea
informatiilor despre pericardita TB provin din zone endemice din
tiri cu venituri mici si pacienti imunosupresati.' In mod notabil, boala
poate aparea la orice varsta, iar bdrbatii sunt afectati mai frecvent
decit femeile.* Pericardita tuberculoasi are o rati generald de mor-
talitate de 17%—40% la 6 luni dupd diagnostic.>>’

11.1.1. Prezentare

Pericardita TB se poate prezenta clinic ca si PA (cel mai frecvent
cu lichid pericardic), pericarditd efuziv-constrictivd si pericarditd
constrictiva, aceste manifestdri reprezentand stadii consecutive ale
unui proces unic mai degrabi decét conditii independente.’#5% Tn
mod specific, evolutia pericarditei TB cuprinde patru stadii (Figura
18). Primul stadiu sau stadiul uscat al PA fird efuzie, al doilea
stadiu cu lichid pericardic (aceasta este forma cea mai frecvent
intdlnita in practica clinicd) in pand la 80% din cazuri, al treilea
stadiu cu absorbtie progresivd a lichidului si al patrulea stadiu cu
constrictie pericardici. In faza efuzivd, pericardiocenteza evacueazi
un lichid sangvinolent, iar fiziologia efuziv-constrictiva poate apdrea
dupi drenajul pericardic. Tn acest stadiu, exudatul limfocitar este



predominant observat.** Durata fiecdrui stadiu variazi si depinde
de factori individuali (ex. status HIV), iar tratamentul precoce poate
preveni progresia.

11.1.2. Diagnostic

Diagnosticul pericarditei tuberculoase este unul dificil si in 15%-20%
din cazuri diagnosticul poate fi ratat.*' Un diagnostic cert de TB
se bazeazd pe prezenta bacililor tuberculosi in lichidul pericardic
sau pe un esantion histologic al pericardului, prin culturd sau tes-
tare PCR (Xpert MTB/RIF si RIF ultra). Un diagnostic probabil se
face atunci cand existd dovadd de TB in altd parte la un pacient
cu pericarditd neexplicatd, exudat pericardic limfocitar cu niveluri
crescute de IFN-y nestimulat (ulFN-y), de adenozin deaminaza sau
de lizozim, si/ sau raspunsul adecvat la terapia antituberculoasd in
zone endemice5%® Tntr-o meta-analizd, sensibilitatea si specificitatea

Ghidurile ESC

adenozin-deaminazei, care este probabil cel mai utilizat biomarker,
au fost 90%, respectiv 86% pentru diagnosticul pericarditei tuber-
culoase.*? Xpert MTB/RIF este extrem de specific (100%); totusi,
are o sensibilitate de 64%, care creste la 78% cand sunt utilizate
probe de biopsie pericardica.*¢**** Cultura din lichidul pericardic
are sensibilitate scazutd (53%—75%) si este consumatoare de timp,
necesitand mai mult de 3 saptdmani pentru obtinerea rezultatelor.
Interferonul gamma oferd acuratete superioara pentru diagnosticul
pericarditei TB confirmate microbiologic comparativ cu testul ade-
nozin-deaminazi (ADA) si testul Xpert MTB/RIF* Intr-o meta-ana-
lizd, valorile ulFN-y in lichidul pericardic din studii care utilizau pra-
guri de 14-200 pg/mL au ardtat sensibilitate foarte ridicatd (97%) si
specificitate (99%) pentru diagnosticul pericarditei TB, cu un raport
de probabilitate pozitiv de 187 si raport de probabilitate negativ de
0.03.%% Pe de altd parte, IDR la tuberculind si testele de eliberare

\

Stadiile pericarditei tuberculoase

Figura 18 Stadiile pericarditei tuberculoase

a IFN-y au valoare limitatd, in special in zone endemice, deoarece
nu pot discrimina intre expunerea anterioara la Mycobacterium si
boala activa.*® O abordare detaliatd este prezentatd in Supliment
online, Tabel S12.

11.1.3. Terapie

Tratamentul medical consta intr-un regim care include rifampicing,
izoniazida, pirazinamida si etambutol timp de cel putin 2 luni, urmat
de izoniazida si rifampicind pentru inca 4 luni, care este eficient n
tratarea tuberculozei extrapulmonare.'*” Tratamentul pentru 29
luni nu ofera rezultate mai bune si are are dezavantajul costurilor
crescute si al compliantei reduse.*’

Totusi, trebuie subliniat c3, excluzdnd izoniazida, penetrarea
slabd a medicamentelor in spatiul pericardic reprezinta o problemd,
ludnd de asemenea n considerare si dovezile noi privind incarcitura
bacilard intrapericardica si mortalitatea.>®®

Odaté cu utilizarea promptd amedicamentelor antituberculoase,
a steroizilor (orali sau intrapericardici) si utilizarea pe scard larga a
drenajului pericardic cu sau fard fibrinoliza intrapericardica, ratele
raportate in prezent de pericarditd constrictivd sunt intre 5% si

25%.°% Mai mult decat atat, tratamentul contemporan a determinat
o reducere cu 20% a mortalitdtii de toate cauzele.%7%¢%-572

Drenajul pericardic prin orice mijloace (pericardiocentezd sau
fereastrd pericardicd) este recomandat ca parte esentiald a evaludrii
la pacientii cu suspiciune de pericarditd tuberculoasa, atat in scop
diagnostic, cat si terapeutic.’

Constrictia apare in general la pand la 50% dintre pacienti
in termen de 6 luni de la prezentare, inainte de introducerea
terapiei eficiente pentru tuberculoza.! Terapia antibioticd adecvatd
este esentiali pentru a preveni aceasti progresie.”® In plus,
doud interventii pot reduce incidenta constrictiei: (i) urokinazd
intrapericardicd; si (i) prednisolon in doze mari ca adjuvant timp
de 6 siptamani.***%’3

Totusi, coexistenta tuberculozei si infectiei cu HIV necesitd
atentie speciald. Prednisolonul a fost asociat cu un risc crescut de
cancer asociat cu HIV.*® Astfel, poate fi rezonabil si se utilizeze
corticosteroizi adjuvanti la pacientii cu pericardita tuberculoasa fard
infectie HIV si sa se evite la indivizii infectati cu HIV.>¢?
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Tabel de recomandari 20 - Recomandiri pentru
pericardita tuberculoasa (vezi Tabel de dovezi 20)

Recomandari | Clasa® | Nivel®

Diagnosticul si tratamentul pericarditei tuberculoase
cu efuzie

Pericardiocenteza diagnosticd este
recomandatd la toti pacientii cu suspiciune
de pericarditd tuberculoasa atunci cand
diagnosticul nu este confirmat prin teste
non-invazive, pentru identificarea agentului
etiologic n lichidul pericardic.””®

Chimioterapia antituberculoasd empirica este

recomandata la pacientii care au pericardita

exudativa si care traiesc in zone endemice, C
pentru tratamentul cauzei cele mai probabile,

dupi excluderea altor cauze.>”*7°

Tratamentul antituberculos standard
multidrog timp de 6 luni este recomandat la
pacientii cu pericardita tuberculoasd pentru
prevenirea constrictiei pericardice.””

Pericardectomia este recomandata la
pacientii cu pericardita tuberculoasa
daca afectiunea nu se amelioreaza sau se
agraveazd dupa 4-8 saptdmani de terapie
antituberculoasd, pentru a schimba cursul
bolii.

Terapia adjuvanta cu steroizi trebuie luatd

in considerare la indivizii HIV-negativi c
pentru a preveni aparitia pericarditei TB

constrictive.*®

in zonele non-endemice, biopsia pericardici
ar putea fi luatd Tn considerare la pacientii
cu o duratd a bolii >3 saptamani fard un
diagnostic etiologic.

Terapia antituberculoasa empirica nu este
recomandatd la pacientii care locuiesc in C
zone non-endemice.

HIV, virusul imunodeficientei umane; TB, tuberculoza
?Clasa de recomandare
°Nivel de evidenta

11.2 Implicarea pericardului in bolile
neoplazice

11.2.1. Prezentare

Implicarea pericardului in bolile neoplazice se manifestd ocazional
prin pericarditd sau, mai frecvent, prin lichid pericardic izolat (de
obicei in cantitate medie pana la mare, sau cu tamponada cardiacd),
cu sau fard mase evidente la imagisticd. Este de obicei legatd de
implicarea limfatica metastaticd (in special pentru cancerul pulmo-
nar) sau de diseminarea hematogend (in special pentru cancerul de
san). In plus, limfoamele, leucemiile si melanomul pot afecta pericar-
dul, precum si cancerele organelor adiacente (de exemplu, cancerul
esofagian).”’**”* Boala neoplazici primard a pericardului este rard.
Mezoteliomul pericardic este forma cea mai frecventa si se poate
manifesta ca pericardita constrictiv-efuzivd sau pericarditd constric-
tiva in cazuri avansate. Astfel, termenul ,pericarditd neoplazica” este
adesea folosit incorect in locul termenului ,,epansament pericardic
neoplazic”.

11.2.2. Diagnostic

Diagnosticul definitiv se bazeazd pe confirmarea infiltrarii maligne
n lichidul pericardic prin citologie (pericardiocentezd) sau biopsie
pericardica. Un diagnostic probabil poate fi obtinut prin detectarea
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markerilor tumorali in lichidul pericardic (de exemplu, CEA, CYFRA
21-1, NSE, CA-19-9, CA-72-4, SCC, GATA3 si VEGF), desi niciu-
nul dintre acesti markeri tumorali nu s-a dovedit a fi suficient de
precis pentru a distinge epansamentele maligne de cele ben-
igne.*’¢>”” Dovezile de boald maligni in altd parte si pericardita sau
epansamentul pericardic concomitent sunt, de asemenea, sugestive,
desi la aproape doua treimi dintre pacientii cu malignitate documen-
tatd implicarea pericardica este cauzatd de boli non-maligne,™ de
exemplu, radiatii,’®>”® chimioterapie,*®® sau infectii. Analizele cito-
logice ale lichidului pericardic sunt obligatorii pentru confirmarea
bolii pericardice maligne.*®' Analizele lichidului pericardic si, mai rar,
biopsiile pericardice sau epicardice sunt esentiale pentru confirma-
rea bolii pericardice maligne.

11.2.3. Terapie
Managementul acestor pacienti necesitd o abordare muiltidiscipli-
nard care implicd oncologi, cardiologi si radioterapeuti, precum si
alti experti in subspecialitéti specifice in functie de tipul de cancer.

Principiile  generale de tratament includ tratamentul
antineoplazic sistemic ca terapie de bazd. Tratamentul antineoplazic
local se bazeaza pe terapia intrapericardicd adaptatd in functie
de tipul de tumord (de exemplu, cisplatina este eficientd n
cancerul pulmonar, tiotepa in cancerul de san),*®? si pe instilarea
intrapericardicd de agenti citostatici/ sclerozanti pentru a preveni
recurentele. Efuziunile pericardice maligne prezinta o ratd mare
de recurentd (>50%). Drenajul pericardic extins poate fi necesar
la pacientii cu suspiciune sau diagnostic definitiv de epansament
pericardic neoplazic pentru a preveni recurenta epansamentului
si a oferi o cale pentru terapia intrapericardicd. Interventiile
suplimentare pentru epansamente recurente pot include
pericardiotomia, fereastra pericardicd si pericardiotomia percutand
cu balon. Toate tehnicile sunt paliative si vizeaza ameliorarea calitatii
vietii pacientilor ce au un prognostic rezervat pe termen scurt.

Radioterapia este foarte eficientd in controlul epansamentului
pericardic malign la pacientii cu tumori radiosensibile, cum ar fi
limfoamele si leucemiile.

in practica clinica, managementul este adesea paliativ in stadiile
tardive cu boald avansatd si vizeaza doar ameliorarea simptomelor,
mai degraba decat tratamentul bolii subiacente, ludnd in considerare
prognosticul si calitatea vietii pacientului in ansamblu.

Tabel de recomandari 21 - Recomandari pentru
implicarea pericardului in bolile neoplazice (vezi Tabel
de dovezi 21)

Recomandari

Pericardiocenteza este recomandatd la
pacientii cu tamponada cardiacd pentru
ameliorarea simptomelor si stabilirea
diagnosticului de epansament pericardic
malign. 576583

Drenajul pericardic extins (3-6 zile) este
recomandat la pacientii cu suspiciune sau
diagnostic definitiv de epansament pericardic
neoplazic pentru a preveni recurenta
epansamentuluj.®’6°8?

Analiza citologica a lichidului pericardic
este recomandata la pacientii cu pericardita
neoplazicd pentru confirmarea bolii maligne
pericardice.*®'

Tratamentul antineoplazic sistemic

este recomandat in cazuri confirmate

de etiologie neoplazica pentru a trata
implicarea neoplazica primard si secundara
metastaticd.*®




Pericardiocenteza trebuie luata in considerare
la pacientii cu epansament pericardic in
cantitate medie pana la mare pentru a stabili
diagnosticul de epansament pericardic malign
cand acesta nu poate fi stabilit prin imagistica
multimodald.*®

lla C

Biopsia pericardica sau epicardica ar putea fi
luatd in considerare la pacientii cu suspiciune
de boald pericardica maligna pentru a

) ) . n ) Ilb (o
confirma diagnosticul, cand acesta nu poate fi
stabilit prin imagistici multimodala sau analizd
citologica.

Terapia intrapericardicd, in acord cu
oncologul, ar putea fi luatd in considerare

a ' 1Ib C
in cazurile refractare la tratamentul
antineoplazic sistemic.

Clasa de recomandare
°Nivel de evidentd

11.3 Sindromul post-injurie cardiaca
(PCIS)

Termenul PCIS este un termen umbreld care indicd un grup de
sindroame pericardice inflamatorii, inclusiv pericardita tardivd post-
infarct miocardic acut (post-IMA) - sau sindromul Dressler, sindro-
mul post-pericardiotomie (SPP) si pericardita post-traumatica cu
sau fdrd sangerare. in prezent, mai multe cazuri post-traumatice
sunt iatrogene si legate de interventii cardiovasculare. 5% In zilele
noastre, sindromul Dressler apare in <1% din cazuri, in principal
in infarcte mai intinse si/ sau reperfuzie tardivd, de obicei la 1-2
siptimani dupd IMA.*¥ De mentionat, pacientii cu lichid pericardic
post-IMA >10 mm mdsurat la sfarsitul diastolei ar trebui investigati
pentru o posibild rupturd cardiaci subacuta.*®>

Tn contrast, cazurile care apar dupa implantarea dispozitivelor
cardiace sau ablatia aritmiilor (de exemplu, pericardita apare n
~10% din cazuri dupd ablatia FiA) devin tot mai comune datoritd
cresterii numarului de proceduri invazive 58790591

Se considera cd aceste sindroame au o patogenezd autoimund
declansatd de singerarea pericardicd si/ sau incizia pleurald."s%
Aceasta este sustinutd de o perioadd de latentd in general de
cdteva sdptamani pand la aparitia primelor manifestari, de raspunsul
favorabil la medicamentele antiinflamatorii si de posibilitatea de
recurente.

11.3.1. Diagnostic

Conform criteriilor de diagnostic propuse, diagnosticul de PCIS
poate fi stabilit in prezenta a cel putin doua dintre urmatoarele cinci
criterii: (i) febrd fara cauze alternative; (ii) durere toracicd pericar-
dica sau pleuriticd; (iii) frecdturd pericardica sau pleurald; (iv) dovadd
de epansament pericardic; si/ sau (v) efuziune pleurald cu proteina
C-reactiva crescutd.>?%

Ratiunea pentru propunerea unor criterii specifice este
cd aceste sindroame pot avea implicare pleuro-pericardicd
concomitentd si posibile infiltrate pulmonare, si nu sunt simple
forme de pericarditd..>® Mai mult, uneori este dificild diferentierea
PCIS de consecintele mecanice simple ale interventiei chirurgicale
(cum ar fi lichid pericardic sau efuziune pleurald precoce).
Demonstrarea activitdtii inflamatorii  (de exemplu, cresterea
proteinei C-reactive) este esentiald pentru stabilirea diagnosticului.
Imagistica multimodald poate fi utild pentru diagnosticul cazurilor
complicate (de exemplu, epansamente finchistate, dovezi de
inflamatie).

11.3.2. Terapie

Aceeasi schemd terapeuticd adoptatd pentru pericardita acutd,
bazatd practic pe terapie antiinflamatoare empiricd, este eficientd
pentru toate formele de PCIS si poate imbunatiti ratele de remisie

Ghidurile ESC

si reduce riscul de recurente. in pericardita precoce post-IMA, o
curd de 5-7 zile de aspirind pare optiunea cea mai rezonabild, in
asociere cu colchicina.*®

Strategii  terapeutice  diferite  (si anume  aspirind,
metilprednisolon, dexametazona si colchicind) au fost adoptate
pentru preventia primard a SPP, iar efectele unor astfel de
tratamente au fost studiate intr-o metaanalizd care a aratat ca doar
colchicina s-a asociat cu un risc redus de SPP (OR 0.38), uneori insa
cu un risc crescut de efecte secundare gastrointestinale.>?3574596-600
Administrarea profilactici de colchicind poate fi utilizatda dupa
interventii chirurgicale cardiace pentru preventia SPP, folosind doze
ajustate la greutate (adicd 0,5 mg o data pe zi pentru pacientii <70
kg si 0,5 mg de doua ori pe zi pentru pacientii >70 kg), fard dozd de
incdrcare, si continuatd timp de 1 luni.*%

in acest document de ghid, nivelul de evidentd pentru
recomandarea colchicinei pentru preventia SPP se bazeazd pe analiza
dovezilor disponibile din mai mult de un trial randomizat, revizuiri
sistematice si opinia consensuala a membrilor grupului de lucru.

Nici AINS, nici colchicina nu trebuie administrate pentru
epansamentele postoperatorii in absenta inflamatiei sistemice.*"¢02
Efuziunile pericardice postoperatorii precoce sunt relativ.comune
dupd interventiile chirurgicale cardiace si de obicei dispar spontan
in 7-10 zile." Efuziunile pericardice mici asimptomatice nu necesitd
tratament; totusi, epansamentele moderate pand la mari (observate
ntr-o treime din cazuri) pot progresa citre tamponadd cardiacd
la o ratd de 10% in decurs de 1 lund dupa interventie si necesitd
decompresie pericardicd.®® Tratamentul acestor epansamente
asimptomatice cu AINS s-a dovedit ineficient [de exemply,
diclofenac in studiul Post-Operative Pericardial Effusion (POPE)], si
poate fi asociat cu un risc crescut de efecte adverse.®!

Prognosticul SPP este Tn general bun.® Tn cea mai mare serie
publicatd pe pacienti cu SPP dupa interventie chirurgicald cardiaca,
ratele de complicatii au fost scazute: <4% pentru recurente; <2%
pentru tamponadd cardiacd; si niciun caz de constrictie, desi
durata spitalizarii poate fi prelungita la acesti pacienti.*** Mai mult,
dezvoltarea pericarditei constrictive a fost raportatd in ~3% din
cazuri.*” Atat pericardita precoce post-IMA, cit si sindromul
Dressler sunt markeri ai unei dimensiuni mai mari a infarctului, dar
fird semnificatie prognostica independenta.*®

Tabel de recomandari 22 - Recomandari pentru
sindromul post-injurie cardiaca (vezi Tabel de dovezi 22)

Recomandari

Terapia antiinflamatoare este recomandata
la pacientii cu PCIS pentru a grabi remisia
simptomelor si a reduce recurentele %6

Antagonistii IL-1 sunt recomandati la
pacientii cu PCIS refractara pentru a preveni
recurentele si progresia citre constrictie.®®

Aspirina in dozd mare este recomandata ca
terapie antiinflamatoare de prima intentie
pentru pericardita post-infarct miocardic

si la pacientii care sunt deja sub tratament
antiplachetar.

Colchicina, initiatd cu 48 pana la 72h nainte
de chirurgia cardiaca, ar trebui luata in
considerare pentru 1 luna la pacientii post-
chirurgie cardiacd pentru preventia PCIS,
daca nu sunt contraindicatii si dacd este
toleratd.>?*%%

Urmdrirea atentd trebuie luatd in
considerare la pacientii cu PCIS pentru a
exclude o posibild evolutie cdtre pericardita
constrictiva. >

IL, interleuking; PCIS, sindrom post-injurie cardiacd
Clasa de recomandare
®Nivel de evidentd
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11.4. Pericardita si bolile
autoinflamatorii

Comparativ cu ghidurile anterioare, a devenit evident cd unele forme
inflamatorii de pericardita recurentd (PR) impértasesc similaritati cu
bolile autoinflamatorii genetice caracterizate prin febre periodice, de
exemplu FMF (febra mediteraneeana familiald) si TRAPS (sindromul
periodic asociat cu receptorul TNF).50*!

Acestea sunt tulburdri genetice caracterizate prin mutatii ale
genelor implicate in reglarea raspunsului inflamator, fara implicarea
celulelor T specifice sau a autoanticorpilor.t® Aceste tulburiri
sunt de obicei detectate in populatia pediatricd, desi unii pacienti
experimenteazd debutul bolii la varsta adultd. Cele mai comune
sindroame autoinflamatorii monogenice includ FMF in care
episoadele de serozitd dureazd doar 1-3 zile, si TRAPS, in care
febra si simptomele dureazi siptimani®® Mutatiile asociate cu
aceste tulburdri au fost raportate la pand la 10% dintre pacientii
cu recurente multiple, in special cei cu istoric familial pozitiv si
cu raspuns slab la colchicind.™ Recent, variante diunitoare rare
ale genei MEFV au fost observate mai frecvent in PR idiopaticd
decit in controale cu ascendentd similara (frecventa alelica 9/200
vs 2932/129 200, P = 0.040).°° Aceste conditii sunt caracterizate
prin productia exageratd de IL-1 de citre inflamazom. Aparitia
familiald a pericarditei a fost raportata printre rudele pacientilor cu
PR idiopatici, variind de la 4% la 10%.""* Aceste date sugereazi o
predispozitie genetica in cel putin un subset de pacienti; consilierea
poate fi justificata in aceste cazuri.

11.5. Pericardita purulenta

Pericardita purulentd, cea mai gravd manifestare a pericarditei bac-
teriene, este caracterizatd prin prezenta macro- sau microscopica
a epansamentului pericardic purulent. Este o forma extrem de rard
de pericarditd in lumea occidentald, reprezentand <1% din cazurile
de PA% Are o mortalitate ridicatd in cazuri netratate, in timp ce,
la pacientii tratati optim, rata de supravietuire raportata este de
aproximativ 15%—40%.5%

in tirile dezvoltate, cele mai comune organisme izolate in
pericardita purulentd includ stafilococi si streptococi, in timp
ce leziunile asociate predominante sunt empiemul (50%) sau
pneumonia (33%). La pacientii imunocompromisi sau dupd
interventie chirurgicald toracica, agentii bacterieni/fungici cei mai
frecvent intalniti sunt Staphylococcus aureus (30%) si fungi (20%),
n timp ce bacteriile anaerobe, provenite din orofaringe, au fost de
asemenea raportate.®%76%

Trebuie subliniat cd in era modernd a imunosupresiei iatrogene
si asociate cu HIV, organisme mai neobisnuite pot fi responsabile
de infectia pericardica.""’

11.5.1. Prezentare

Pericardita purulenta se manifestd in general ca o boala febrila grava,
iar sepsisul subiacent poate predomina, inclusiv cu soc septic.t%-¢%
Pericardita constrictivd complica 20%—30% dintre cazuri¥

11.5.2. Diagnostic
Suspiciunea de pericardita purulentd este o indicatie pentru drenaj
pericardic independent de statusul hemodinamic. Drenajul peri-
cardic chirurgical este recomandat pentru a permite indepértarea
completd a lichidului si prevenirea organizdrii sale si a progresiei
cdtre constrictie. Un raport scazut al glucozei pericardice/serice
(medie 0,3) si numdrul crescut de leucocite in lichidul pericardic cu
o proportie mare de neutrofile (numar mediu de celule 2.8/mL, 92%
neutrofile) diferentiazd pericardita purulentd de cea tuberculoasd
(raport de glucoza 0.7, numar mediu de celule 1.7/mL, 50% neutro-
file) si de cea neoplazic (raport glucozd 0.8, numar mediu de celule
3.3/mL, 55% neutrofile).

Lichidul trebuie trimis pentru studii bacteriene, fungice si
tuberculoase impreund cu probe de sange si tesut, asa cum este
ghidat de prezentarea clinica.’
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11.5.3. Terapie

Terapia antimicrobiand intravenoasd ar trebui inceputd empiric pana
cand rezultatele microbiologice sunt disponibile. Ulterior, terapia
antibiotica tintita pe patogen este recomandata pe baza sensibilitdtii
la antibiotice." Durata terapiei antibiotice ar trebui individualizat3
pand la ameliorarea febrei si a semnelor clinice, perioada minimd de
administrare fiind de 3 sdptdmani.

Efuziunile purulente sunt adesea puternic loculate si au
probabilitate naltd de a se reacumula rapid. Pericardiotomia
subxifoidiand si lavajul cavitatii pericardice ar trebui luate in
considerare.’® Aceasta permite un drenaj mai complet al
epansamentului, intrucat loculatiile pot fi lizate manual. Fibrinoliza
intrapericardici este un tratament posibil pentru cazuri de
epansamente loculate pentru a obtine un drenaj adecvat.®”
Fibrinoliza s-a dovedit a preveni complicatiile in aproximativ 86%
din cazuri, fird complicatii fatale.2¢%¢% fn situatia in care misurile
percutane nu reusesc sd controleze infectia si apare agravarea
IC, plus caracteristici de fiziologie constrictivd, se recomanda
pericardectomia chirurgical.t'

Tabel de recomandari 23 - Recomandari pentru
pericardita purulenta (vezi Tabel de dovezi 23)

Nivel®

Clasa?

Recomandari

Pericardiocenteza de urgenta si/sau fereastra
pericardicd chirurgicald este recomandata
la pacientii cu suspiciune de pericardita

purulentd pentru a stabili un diagnostic.©%

Fibrinoliza intrapericardica ar trebui luata

in considerare la pacientii cu pericarditd

purulentd pentru a permite drenajul complet lla B
al lichidului purulent si pentru a preveni

constrictia.

*Clasa de recomandare
“Nivel de evidentd

11.6. Pericardita incesanta si recurenta

Grupul de lucru propune adoptarea termenului ,incesantd” pentru
cazuri de simptome persistente fard remisie clard, si astfel sa includd
si cazuri de persistentd/recurentd a simptomelor in timpul reducerii
dozelor de medicamente. Recunoasterea acestor cazuri este de o
importantd majord, deoarece ele pot progresa direct citre PC in
cateva luni."® Pericardita recurentd este definitd ca o recidere dupa
un episod initial documentat de PA, cu un interval de timp fara simp-
tome, intreruperea completd a terapiei antiinflamatoare si cu dovada
de recurentd ulterioard a pericarditei. Recurenta apare de obicei in
decurs de 18 luni de la episodul index si este cea mai comund si pro-
blematicd complicatie a PA, variind de la 15% la 30% din cazuri dupd
un prim episod de pericarditd. Poate creste la 50% dupa o prima
recurentd la pacientii cu tratament inadecvat al primului episod (de
exemplu, prin reducerea prea rapidd a dozelor tratamentului, lipsa
tratamentului cu colchicind sau utilizarea corticosteroizilor).2¢'" Tn
tarile dezvoltate, etiologia recurentelor este slab cunoscutd si majo-
ritatea cazurilor sunt etichetate ca idiopatice. Istoric, majoritatea
cazurilor erau probabil legate de o patogenezd autoinflamatoare/
autoimund. Aceasta se bazeazd pe fenotipul inflamator/ non-infla-
mator, latenta de la episodul acut (citeva saptdmani dupd episodul
index), prezenta autoanticorpilor si raspunsul la tratamente antiin-
flamatoare/ imunosupresoare 5263284287

11.7. Efuziunea pericardica inflamatorie

si non-inflamatorie

Sacul pericardic normal contine 10-50 mL de lichid pericardic, un
ultrafiltrat plasmatic care actioneaza ca un lubrifiant intre straturile
pericardice. Orice proces patologic care cauzeaza inflamatie peri-
cardica creste cantitatea de lichid, cauzand epansament pericardic



(exudat). Mecanisme alternative care cauzeaza lichid pericardic
includ reabsorbtia redusa in urma cresterii presiunii venoase siste-
mice, asa cum se observa in IC congestiva sau hipertensiune pulmo-
nard (transudat) sau, alternativ, drenaj limfatic redus.®'> Regimul de
presiuni in epicard si cavitatea pericardicd este ilustrat in Supliment
online, Figura $4.

11.7.1. Clasificare si etiologie
Incidenta si prevalenta raportate ale lichidului pericardic in tarile
dezvoltate sunt estimate la 3% si respectiv 6%—9%, pe baza inregis-
trarilor din laboratoarele de ecocardiografie." Efuziunea pericardica
a fost detectatd la 14% dintre subiecti intr-un registru prospectiv de
pacienti consecutivi care au fost investigati prin CT toracic.'”®
Clasificarea lichidului pericardic este ilustratd in Tabelul 10.
Ecocardiografia oferd o evaluare semicantitativd a lichidului, care
este utild pentru estimarea riscului de a avea o etiologie non-
idiopatica si de complicatii (vezi Supliment online, Figura $5)."% Tn
ultimele trei decenii, sase sondaje majore au fost publicate privind
caracteristicile lichidului pericardic in cantintate moderata pana la
mare (vezi Supliment online, Tabelul S13).5¢61%¢® Conform acestor
serii, multe cazuri rdman idiopatice in tarile dezvoltate (pand la
50%), in timp ce etiologiile suplimentare includ cancerul (10%-—
32%), infectiile (15%-30%), cauzele iatrogene (15%—20%) si bolile
de tesut conjunctiv (5%—15%), in timp ce TB este cauza dominantd
in térile in curs de dezvoltare (>60%), unde TB este endemicd.>*®

11.7.2. Prezentare

O proportie semnificativd de pacienti cu lichid pericardic sunt
asimptomatici, iar lichidul pericardic este o descoperire inciden-
tala in timpul examindrii de rutind. Prezentarea clinicd a lichidului
pericardic variaza in functie de viteza de acumulare a lichidului (vezi
Supliment online, Figura S4). Simptomele clasice includ dispnee de
efort ce progreseaza cdtre ortopnee, durere toracicd si senzatie de
plenitudine. Simptome suplimentare datorate compresiei structu-
rilor adiacente includ greatd (diafragm), disfagie (esofag), raguseald
(nerv laringian recurent) si sughit (nerv frenic)."8¢"

11.7.3. Diagnostic

Examenul fizic poate fi normal la pacientii fira afectare hemodi-
namica. Ecocardiografia este metoda diagnostica principala pentru
stabilirea diagnosticului, cuantificarea epansamentului, evaluarea efec-
telor hemodinamice si monitorizare. (vezi Supliment online, Figura
$5).115124 |magistica avansatd (CT si RMC) furnizeaza informatii valo-
roase referitoare la inflamatia locald, formatiuni existente, anomalii
toracice asociate (de ex. pectus excavatum), revdrsate inchistate si
boli sistemice.?61%620 Revarsatul pericardic este frecvent asociat cu
afectiuni medicale cunoscute sau necunoscute (de ex. hipotiroidism)
in pana la 60% din cazuri, in special dacd revdrsatul este in cantitate
moderatd sau mare.®”® O evaluare practici de rutind pentru triajul
revarsatului pericardic este prezentatd in Figura 19.

Pacientii cu revdrsat pericardic, dar fira sindrom inflamator
(markeri inflamatori in limite normale) au un risc crescut de
etiologie neoplazica (raport de probabilitate 2,9”).¢"5 n revarsatele
cronice fdrd etiologie definita si fara markeri inflamatori, tratamentul
antiinflamator empiric este inutil.'¢?' Totodatd, in revirsatele
pericardice mari agravate, fird dovezi de inflamatie sistemica,
excluderea neoplaziei prin imagistici avansatd (in principal CT)
este indicatd.'” Proteina C reactivd trebuie masurati fnaintea
pericardiocentezei, deoarece poate creste dupd procedurd.®?
De remarcat - criteriile Light clasice, utilizate pentru clasificarea
revarsatelor pleurale, nu trebuie aplicate revarsatelor pericardice,
din cauza ratei ridicate de clasificare eronatd a lichidelor drept
exsudate; lichidul pericardic este bogat in celule mezoteliale,
proteine, albumini si lactat dehidrogenazi (LDH).623¢

11.7.4. Tratament
Tratamentul revérsatului pericardic este prezentat in Figura 19.
Scopul terapiei este tratamentul etiologic. In absenta inflamatiei
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pericardice (respectiv in absenta cresterii proteinei C reactive si a
dovezilor imagistice de inflamatie pericardicd), tratamentul antiin-
flamator nu este recomandat. Conform datelor recente, utilitatea
drenajului pericardic in revarsatele idiopatice cronice mari, asimpto-
matice sau oligo-simptomatice, frd dovezi de pericardit, a fost revi-
ZUitd.**¢2" Tratamentul conservator amelioreazi evolutia, riscul de
tamponada cardiacd (TC) fiind de doar 2,2%/an, fara decese rapor-
tate.* Tn plus, supravietuirea dupd recurentd sau complicatii este
semnificativ mai buna la pacientii tratati conservator, fara interventii.
Cu toate acestea, dacd pe parcursul monitorizdrii revdrsatul peri-
cardic devine simptomatic si se constatd afectare hemodinamica la
evaluarea ecocardiografica, drenajul este indicat.

11.7.5. Prognostic si monitorizare

Prognosticul revdrsatului pericardic este determinat in esentd de
etiologie.*” Revirsatele moderate pand la mari sunt mai frecvente
in cazul etiologiilor specifice.’'> Tn general, revarsatul pericar-
dic trebuie considerat un marker al severititii bolii subiacente.*®
Revirsatele mici, idiopatice, asimptomatice au un prognostic favora-
bil, cu risc foarte scazut de complicatii, desi nu toate studiile prezintd
rezultate concordante.*® Acesti pacienti trebuie reasigurati cu privire
la caracterul benign al afectiunii si nu trebuie sa-si restrictioneze acti-
vitatea fizicd dacd proteina C reactivi este normald."” Monitorizarea
revdrsatului pericardic se bazeaza in principal pe evaluarea simp-
tomelor, utilizdnd ecocardiografia tintitad pentru a aprecia modificd-
rile de dimensiune si aspectele hemodinamice, precum si proteina
C reactivd. Pacientii asimptomatici cu revdrsate mici idiopatice nu
necesitd, in general, monitorizare specificd. La pacientii asimptoma-
tici cu revdrsate cel putin moderate, reevaluarea bianuald este indi-
catd, ideal in centre specializate. Acestia trebuie instruiti sd solicite
consult medical in cazul aparitiei simptomelor, cum ar fi dispneea
sau fatigabilitatea, si/sau a durerii toracice sugestive de pericarditd.

11.8. Tamponada cardiaca

Tamponada cardiacd este un sindrom pericardic care apare atunci
cand revarsatul pericardic compromite umplerea diastolicd a cordu-
lui, ducand la scaderea debitului cardiac. Volumul si distributia revar-
satului pot varia, intrucdt pericardul este relativ rigid. Asadar, dacd
lichidul pericardic se acumuleaza rapid — ca in hemopericard —
limita de distensibilitate a pericardului este atinsa la volume de 200—
300 mL. Pe de alta parte, revdrsatele cu acumulare lentd pot atinge
1-2 L nainte de instalarea tamponadei cardiace (vezi Supliment
online, Figura $4). Din punct de vedere fiziopatologic, tamponada
cardiacd reprezintd un fenomen de tip ,ultima picaturd” o crestere
chiar si minima a volumului pericardic poate declansa sindromul,
jar evacuarea unei cantitdti reduse de lichid prin pericardiocenteza
poate aduce o ameliorare clinicd importanta.''®

Revarsatele pericardice sunt de obicei circumferentiale, dar
dupd traumatisme sau chirurgie cardiacd pot sa apard ca inchistate
si pot fi chiar responsabile de compresie localizata cu dezvoltarea
tamponadei cardiace.

11.8.1. Prezentare clinica

Beck a identificat o triadd de semne constand din hipotensiune arte-
riald, presiune venoasa jugulara (JVP) crescutd si zgomote cardiace
asurzite."8¢"

Aceasta triadd a fost identificatda clasic in ,tamponada
chirurgicald”, cu tamponadd cardiacd acutd prin hemoragie
intrapericardicd datoratd traumatismului sau rupturii miocardice/
aortice. Triada Beck poate lipsi la pacientii cu ,tamponadd
medicald”, cu acumulare lentd a lichidului pericardic. Tamponada
cardiacd acutd este de obicei asociatd cu tahicardie si tensiune
arteriald scazutd (<90 mmHg), pe de altd parte, tensiunea arteriald
este doar usor redusd in tamponada subacutd/ cronica.'’®¢"® La
examenul fizic, semnele clasice includ turgescenta venelor jugulare
cu JVP crescutd, pulsus paradoxus si diminuarea zgomotelor
cardiace. Pulsus paradoxus este definit ca o reducere inspiratorie
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Figura 19 Triajul si managementul revérsatului pericardic. ECG, electrocardiograma.

a tensiunii arteriale sistolice cu cel putin 10 mmHg.!"®¢" Pulsus
paradoxus apare ca urmare a interdependentei ventriculare
exagerate care survine in tamponada cardiacd, cand volumul global
al ventriculilor nu mai poate creste, iar orice modificare de volum
pe o parte a inimii determind modificari opuse pe cealaltd parte.
Pe ECG pacientul prezinta de obicei tahicardie, microvoltaj QRS si
alternantd electricd, din cauza efectului de amortizare al lichidului
pericardic si a miscarii oscilatorii a cordului.''®¢"

11.8.2. Etiologie si diagnostic
Tamponada cardiaca prezintd aceeasi etiologie ca revarsatul
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pericardic. In practica clinici, cele mai frecvente etiologii includ:
neoplaziile, tuberculoza (TB), infectiile purulente, traumatisme,
complicatiile iatrogene ale interventiilor cardiovasculare (de ex.
ablatie de aritmii, implantare de dispozitive, PCIS), sindromul aortic
acut, bolile inflamatorii sistemice si insuficienta renali."® Th contex-
tul pericarditei acute cu etiologie virald sau idiopaticd, tamponada
cardiacad este rara (1-2% din cazuri) si mai frecventa in pericarditele
cu etiologie non-idiopaticd (20%).3* Diagnosticul tamponadei cardi-
ace este un diagnostic clinic bazat pe combinatia dintre istoric clinic
sugestiv, simptome, semne si confirmarea imagisticd prin ecocardi-
ografie (Tabelul 17).1"8



Tabelul 17 Semne ecocardiografice ale tamponadei
cardiace

Parametru ecocardiografic Sensibilitate | Specificitate

Revdrsat pericardic mare cu cord

oscilant (,,in pendul”) hS s

Colaps diastolic al atriului drept (AD) 50%-100% 33%-100%

Durata colapsului diastolic al AD ca

raport fatd de durata ciclului cardiac >90% 100%
>0,34

Colaps diastolic al ventriculului drept 48%-100% 72%-100%
(VD)

Variatii respiratorii ale velocitatii undei

E mitrale >25%-30%, velocitatii undei E nd. nd.

tricuspidiene >40%—60%

Vena cavd inferioard pletorica (dilatatie
>20 mm si reducere <50% a diametrului
cu fazele respiratorii), precum si
dilatarea venelor suprahepatice

97% 40%

n.d., nu este disponibil; AD, atriu drept; VD, ventricul drept.

Diagnosticul tamponadei cardiace identifica pacientii cu risc
crescut de complicatii pe parcursul monitorizarii si cu probabilitate
ridicata de etiologie non-virald. Pacientii trebuie internati pentru
tratament si monitorizare."'%

Tratamentul definitiv este pericardiocenteza, care trebuie
efectuatd urgent in functie de tabloul clinic.

11.8.3. Tratament

Tratamentul tamponadei cardiace consta in drenajul lichidului peri-
cardic, preferabil prin pericardiocenteza cu ac sub ghidaj ecocardio-
grafic sau fluoroscopic, si trebuie efectuat fara intérziere la pacientii
instabili. Alternativ, drenajul se realizeaza pe cale chirurgicald, in
special in situatii cum ar fi pericardita purulentd sau urgentele cu
sangerare intrapericardica.

Pericardiocenteza trebuie efectuata de operatori experimentati,
formati/ certificati in managementul pacientului cu afectiuni
cardiovasculare acute, si implicd un risc variabil de complicatii de
4%—10%, in functie de tipul de monitorizare, experienta operatorului
si contextul clinic (urgenta imediatd, urgentd sau electivd). Cele
mai frecvente complicatii includ aritmii, punctionarea unei artere
coronare sau a cavitdtilor cardiace, hemotorax, pneumotorax,
pneumopericard si leziuni hepatice." Ventilatia mecanicd cu presiune
pozitiva a cdilor aeriene trebuie evitatd fn tamponada cardiacd.
De asemenea, terapia diuretica trebuie evitatd, iar administrarea
temporard de fluide poate fi utild pentru stabilizarea pacientului in
asteptarea pericardiocentezei urgente.

11.8.4. Evolutie si prognostic

Prognosticul tamponadei cardiace este determinat in esenta de eti-
ologie. Tamponada cardiacd la pacientii cu cancer si afectare metas-
tatica a pericardului are un prognostic nefavorabil pe termen scurt,
reprezentdnd un semn al bolii avansate. Prin contrast, pacientii cu
tamponada cardiaca si un diagnostic final de pericardita idiopatica
au, in general, un prognostic bun pe termen lung."'%

11.9. Constrictia pericardica si
pericardita constrictiva (calcificata si
necalcificata)

11.9.1. Introducere

Constrictia pericardicd este o afectiune cronica in care pericardul
— de obicei ingrosat, fibrozat si frecvent calcificat — restrictioneaza
umplerea diastolica a inimii. Pericardita constrictivd desemneaza
constrictia care apare in contextul unei pericardite."*"1*3 Riscul
de progresie spre constrictie variaza in functie de etiologie: este
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ridicat in pericardita bacteriand (20%-30%), mai ales in formele
purulente, intermediar in pericardita imun-mediatd si in afectiunile
neoplazice pericardice (2%-5%) si scazut in pericardita virald sau
idiopaticd (<1%).>*” Au fost raportate cazuri de pericarditd constric-
tiva dezvoltate dupd pericardectomie, in special cind aceasta a fost
partiala.f-% Tn tarile dezvoltate, cele mai frecvente cauze rapor-
tate sunt: virald sau idiopaticd (42%—49%); post-chirurgie cardiaca
(11%—37%); post-radioterapie, predominant pentru cancer mamar
sau boala Hodgkin (9%-31%); tulburari ale tesutului conjunctiv (3%—
7%); cauze post-infectioase (pericardita purulentd sau tuberculoasa,
3%—6%); si cauze diverse (<10%). Tuberculoza reprezintd principala
cauzi de pericarditd constrictivd in tirile in curs de dezvoltare.t30¢*"

11.9.2. Prezentare clinica

Prezentarea clinicé clasicd cuprinde semne si simptome de insuficientd
cardiaca dreaptd cu functie biventriculara pastrata, in absenta unei
boli miocardice anterioare sau concomitente. Pericardita inflamato-
rie subacutd/ cronicd poate evolua spre pericarditd constrictiva, iar
durata progresiei de la inflamatia pericardicd initiala pand la instalarea
constrictiei este variabild.** Disfunctia sistolici secundari fibrozei
miocardice poate agrava afectarea hemodinamicd in cazurile mai
avansate.

Totusi, in pand la 20% din cazuri constrictia poate apérea in
prezenta unei grosimi pericardice normale, in timp ce formele
avansate si clasice asociazd de reguld ingrosare pericardica marcatd
si calcificari.""?

11.9.3. Diagnostic

Diagnosticul se stabileste prin metode imagistice multimodale, pre-
cum ecocardiografie, CT si RMC (Figura 13). Cateterismul cardiac
trebuie luat n considerare numai dacd metodele imagistice multimo-
dale non-invazive sunt neconcludente.!>'2463263 Clinica Mayo a pro-
pus criterii specifice, bazate pe ecocardiografie, pentru diagnosticul
pericarditei constrictive, confirmate ulterior de alte centre. Acestea
includ prezenta miscdrii paradoxale septale sau a deplasdrii septului
interventricular, cu fie o velocitate e’ mediala >8 cm/s, fie un raport
al inversarii expiratorii a fluxului diastolic din venele hepatice >0,78
(sensibilitate 87%, specificitate 91%; specificitatea poate creste la
97% daca toate criteriile sunt prezente, cu o reducere corespunza-
toare a sensibilitdtii la 64%). De asemenea, la acesti pacienti poate
fi nregistrata o variatie respiratorie a undei E mitrale >25% / tri-
cuspidiene >40%.532¢** (vezi Supliment online, Figura S1, S5, si Tabel
$14). Principalele sindroame constrictive raportate sunt prezentate
in Tabelul 18.

11.9.4. Tratament

Terapia medicamentoasd este luatd in considerare pentru etiologii
specifice, cum ar fi tuberculoza, pentru a preveni progresia spre
constrictie.*® Medicamentele antituberculoase pot reduce semnifi-
cativ riscul de constrictie de la >80% la <10%.°*° Terapia antiinflama-
torie poate contribui la disparitia constrictiei tranzitorii in 10%—20%
din cazurile de pericarditi acuti.'?"'2 in astfel de cazuri, pentru
identificarea pacientilor cu forme potential reversibile de constrictie,
pericardita trebuie exclusd prin evaluarea markerilor de inflamatie
(de ex. proteina C reactivd) sau prin identificarea dovezilor imagis-
tice de inflamatie pericardicd (de ex. edem pericardic si/sau LGE la
RMC).

in cazurile avansate, terapia medicamentoasi are rol de suport
n controlul simptomelor de congestie, dar interventia chirurgicald
nu trebuie amanatd, deoarece efectuarea precoce poate imbunatati
prognosticu.

Pericardectomia reprezinta tratamentul standard pentru
constrictia cronica simptomatica fara inflamatie activd sau care
nu rdspunde la terapia antiinflamatorie (vezi Sectiunea 6.4.2). O
abordare prudentd este necesard in stadiile incipiente sau mai
avansate, in boala indusd de radioterapie, in cazul disfunctiei sistolice
severe sau a bolii renale avansate. Pericardiectomia radicald, mai
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Tabelul 18 Definitii si tratamentul principalelor sindroame pericardice constrictive

Sindrom

Definitie

Tratament

Constrictie tranzitorie
(d.d. pericarditd constrictiva
permanentd, CMP restrictiva)

Tablou reversibil de constrictie dupa recuperare
spontand sau terapie antiinflamatorie

Tratament antiinflamator empiric pe o
durata de 3-6 luni

Pericardita efuziv-constrictiva
(d.d. tamponadad cardiaca, pericarditd
constrictiva) pericardiocenteza

non-invaziva

Persistenta presiunii in atriul drept la valori
>50% din valoarea initiald sau >10 mmHg dupa

Diagnosticul poate fi stabilit si prin imagistica

Pericardiocentezd urmatd de terapie
medicamentoasd

Interventie chirurgicala in cazurile
persistente

Constrictie cronica (d.d.
constrictie tranzitorie, CMP
restrictiva)

Constrictie persistentd dupa 3—6 luni

Pericardectomie radicald; terapie
medicamentoasd pentru cazurile avansate
sau cu risc chirurgical crescut sau forme
mixte cu afectare miocardica

CMP, cardiomiopatie; d.d., diagnostic diferential.

degrabd decat pericardiectomia anterioard de la un nerv frenic la
celdlalt, este necesard pentru cele mai bune rezultate 3163563

in general, pericardectomia a fost considerati o interventie
chirurgicald cu risc crescut, cu o mortalitate operatorie de 6%—
10%. Totusi, studii recente aratd rezultate mai bune ale interventiei
chirurgicale precoce in centrele cu volum mare de cazuri. Riscul
este legat de etiologie si de comorbiditati. Cauzele idiopatice au cel
mai scizut risc, de <1,5%.638-64

Tabel de recomandari 24 — Recomandari pentru
pericardita constrictiva (vezi Tabel de dovezi 24)

| Clasa® | Nivel®

Recomandari
Diagnostic

Imagistica multimodald este recomandata

la toti pacientii cu suspiciune de pericarditd
constrictivd, pentru stabilirea diagnosticului si
evaluarea ingrosarii pericardice, calcificarilor si
inflamatiei active.®*

Cateterismul cardiac pentru evaluare
hemodinamicd ar trebui luat in
considerare la pacientii cu suspiciune

de pericardita constrictiva atunci cadnd
imagistica multimodald non-invazivd este
neconcludent3.*®

Ila (o)

Tratament

Terapia antiinflamatorie este recomandata la
pacientii stabili hemodinamic cu un diagnostic
tranzitoriu sau nou de constrictie, cu evidenta
concomitentd a inflamatiei pericardice®, pentru
a preveni progresia spre constrictie si a evita
pericardectomia.'?*'?

Pericardiectomia este recomandatd la
pacientii cu constrictie permanentd, dacd nu
existd inflamatie activd sau dacd tratamentul

antiinflamator nu a avut succes dupd 3—6
|Uni 635,636

RMC, rezonanta magnetica cardiovasculara
Clasd de recomandare

°Nivel de evidentd

“cresterea proteinei C reactive sau RMC.

11.10. Pericardita efuziv-constrictiva

11.10.1. Introducere

in pericardita efuziv-constrictivi (PEC), lichidul pericardic coexisti
cu un pericard cicatrizat care exercitd o presiune crescutd asupra
cavitatilor cardiace, restrictionand volumele si generand tabloul cli-
nic de tamponada cardiacd."*'"” Din punct de vedere hemodinamic,
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PEC este definitd clasic prin persistenta presiunii in atriul drept la
valori peste 50% din nivelul initial sau peste 10 mmHg dupad pericar-
diocenteza."” Imagistica multimodald moderna permite diagnosticul
non-invaziv fara cateterism cardiac.

11.10.2. Etiologie

Datele disponibile despre PEC sunt limitate; afectiunea pare a fi mai
frecventd in tirile in curs de dezvoltare."” Tn tirile dezvoltate pre-
domind cazurile idiopatice, in timp ce in tarile in curs de dezvoltare
principala cauzd este tuberculoza. Alte cauze raportate sunt: neo-
plazia, radioterapia, chimioterapia, infectiile (in principal TB si tipul
purulent) si boala pericardicd postoperatorie."'

11.10.3. Prezentare clinica

Pacientii cu PEC prezinta de reguld manifestari clinice de pericardita
constrictiva, de tamponadd cardiacd sau o combinatie a celor doud.
La pacientii cu aparentd tamponada cardiacd necomplicata, diagnos-
ticul de PEC devine evident de obicei in timpul pericardiocentezei.'”
Regurgitarea tricuspidiand sau insuficienta cardiaca dreaptd pot
mentine presiunea in atriul drept la valori crescute chiar si dupd o
pericardiocentezd eficientd.

11.10.4. Diagnostic
Pentru diagnosticul PEC, imagistica non-invazivd poate fi valo-
roasa.# Ingrosarea stratului epicardic—pericardic este responsabild
de componenta constrictivd. Dupa pericardiocenteza pentru tam-
ponada cardiacd, pot fi identificate semne de constrictie la exami-
narea Doppler.'* Fird monitorizare hemodinamic3, PEC poate fi
suspectatd si la ecocardiografie si RMC (a se vedea datele supli-
mentare online, Tabelul S14). Rezonanta magnetica cardiovasculard
poate furniza informatii utile, in special in diferentierea constrictiei
de cardiomiopatia restrictivd (Tabelul $14). Interdependenta ventri-
culard si miscarea paradoxala septald pot fi evaluate cu precizie prin
ecocardiografie si/sau RMC in secvente-cine in timp real."”
Semnele Echo-Doppler sugestive pentru constrictie efuziva
pot fi identificate inci dinainte de pericardiocenteza.'e fn
prezent, diagnosticul poate fi stabilit prin imagistica multimodald
fara cateterism cardiac.

11.10.5. Tratament

Pericardita efuziv-constrictivi se rezolvd frecvent spontan sau
raspunde la terapia antiinflamatorie atunci cand existd dovezi de
constrictie tranzitorie.5*! In cazurile refractare este necesara pericar-
diectomia viscerald, intrucét stratul epicardic este cel responsabil de
constrictie. Componenta viscerald a interventiei presupune disectia
meticuloasd a numeroase fragmente mici, pand la restabilirea
motilitatii ventriculare. Pericardiectomia pentru pericardita constric-
tiva trebuie efectuata exclusiv in centre pericardice cu experientd si
competenta in acest domeniu.



12. Aspecte legate de varsta si sex in
sindromul miopericardic inflamator

12.1. Distributia pe sexe

Miocardita acuta afecteazd preponderent bdrbatii  (75%—
849%).72873786%2 Ty schimb, in formele fulminante distributia pe sexe
este aproape egali (46% femei).%7%6% Tn pericardits, diferentele intre
sexe sunt mai putin pronuntate, unele studii aratand o prevalentd
usoard la bdrbati de 59% in pericardita acutd.’” Birbatii cu varste
cuprinse intre 16-65 ani au un risc mai mare de pericarditd (risc rela-
tiv 2.02) decat femeile. Pe de altd parte, probabilitatea de recurenta
a pericarditei este mai mare la femei (HR 1.67), probabil din cauza
frecventei mai mari a cauzelor specifice (de ex. boli autoimune).'®

12.2. Pacienti pediatrici

12.2.1. Miocardita

Incidenta anuald a miocarditei in copildrie este intre 1 si 2 cazuri
la 100 000 de copii?"**4* La copiii cu varsta sub 6 ani, distributia
pe sexe este echilibratd, aproximativ 50%-50%,” insa bdietii au o
incidentd semnificativ mai mare la varstele de 6 pand la 15 ani.”

Abordarea diagnostica propusd la adulti se aplica si copiilor,
inclusiv RMC (de exemplu, in registrul MYKKE).5*

Existd date contradictorii privind ratele de complicatii ale
biopsiei endomiocardice la copii, unele studii raportand o incidentd
a complicatiilor similara cu cea la adulti, in jur de 5%, in principal
pentru prelevirile din ventriculul drept.**®® Trebuie acordati
o atentie deosebitd copiilor cu varsta sub 1 an si biopsiilor din
ventriculul stang, pentru care ratele raportate ale complicatiilor pot
ajunge pana la 30%."

In particular, copiii foarte mici sunt predispusi la miocardita
severd. Copiii in stare criticd internati in unitatea de terapie
intensivd au supravietuit in majoritate dacd au primit terapii de
resursi de inalt nivel, inclusiv suport circulator mecanic.# Tntr-un
registru multicentric prospectiv s-a ardtat cd, in insuficienta cardiaca
acutd si miocardita fulminantd, suportul circulator mecanic, inclusiv
dispozitivele de asistare ventriculard, a imbunititit supravietuirea;**®
rezultate similare au fost raportate si din Japonia.**

La sugari, enterovirusurile, precum Coxsackievirus, sunt
intalnite mai frecvent decét la adulti.*** O etiologie virald presupusa
a fost identificatd in 11%—50% dintre cazuri,“*®* cu o rati de deces
sau transplant cardiac de 2%, similara celei la adulti.?' in miocardita
confirmatd prin biopsie, rata de transplant cardiac creste pana la
7%, iar mortalitatea pana la 4%—6%.%

Terapia miocarditei la copii nu este bine definit3. intr-o meta-
analizd care a evaluat corticosteroizii, nu s-a observat reducerea
mortalitatii, nsd n alte studii s-a raportat o Iimbunidtdtire
semnificativd a fractiei de ejectie a ventriculului stang, asociatd
utilizdrii corticosteroizilor.#%¢2 Intr-o meta-analizd care a evaluat
imunoglobulinele intravenoase,® nu s-a observat un beneficiu
asupra supravietuirii, rezultat sustinut si de un studiu prospectivé*
si de un studiu multicentric de cohortd.** Tn schimb, o altd meta-
analizi®> in miocardita fulminantd a concluzionat ci terapia cu
imunoglobuline intravenoase (de obicei 1-2 g/kg administrate
pe durata a 24-48 de ore) a redus semnificativ mortalitatea
intraspitaliceascd si a imbunatatit fractia de ejectie a ventriculului
stang.

Evaluarea genetica ar putea ajuta in viitor la diferentierea
subgrupurilor de copii si la individualizarea terapiei.”

12.2.2. Pericardita

La copiii cu véarsta de 12 ani sau mai putin, incidenta pericarditei
acute a fost de 2.8/100 000 intr-un studiu populational din peri-
oada 2009-2021.4* Criteriile de diagnostic (vezi Tabelul 4), etiolo-
giile si riscul de recurentd (vezi Tabelele S2 si S3) sunt similare celor
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raportate la adulti (vezi Supliment online, Tabel S7). Majoritatea
cazurilor pediatrice de pericardita sunt legate de sindromul post-
pericardiotomie, in special dupd inchiderea defectelor de sept atrial.
Comparativ cu adultii, copiii au mai frecvent un fenotip inflamator.®
Medicamentele antiinflamatoare nesteroidiene in doze mari raman
baza tratamentului (vezi Supliment online, Tabel S15). Majoritatea
medicilor pediatri evitd aspirina. Colchicina a redus la jumatate
recurentele la copii, similar cu adultii®®¢’” Utilizarea corticostero-
izilor ar trebui restrictionatd si mai mult decat la adulti, deoarece
reactiile adverse (inclusiv striuri cutanate si afectarea cresterii) sunt
deosebit de daunatoare la copii aflati in crestere. Agentii anti-inter-
leukind 1 au fost utilizati pentru prima datd la copii cu boli auto-
inflamatorii si ulterior adoptati in pericardita recurentd, reprezen-
tand o optiune terapeuticd noud, mai ales la pacientii dependenti
de corticosteroizi. Totusi, este adesea dificild intreruperea acestor
medicamente dupa obtinerea remisiunii clinice; de exemplu, intr-un
studiu, doar 15% dintre copii au reusit sa opreasca agentii anti-IL-1
dupi un o perioadd medie de urmirire de 2,6 ani.*® Au fost inclusi
foarte putini pacienti pediatrici in studii randomizate care au evaluat
anakinra si rilonacept.283284

12.3. Sarcina, alaptarea si aspecte re-
productive

Exista foarte putine dovezi publicate pe acest subiect. Sunt disponi-
bile doar raportari de caz pentru miocarditd®**¢%3 si o serie de cazuri
care descrie femei gravide cu pericarditd recurentd.®®* Miocardita
asociatd sarcinii este descrisd in Sectiunea 9.7. Revarsatul pericardic
este cea mai frecventd manifestare a bolilor pericardice in timpul
sarcinii. Revdrsatele pericardice din sarcind sunt de obicei ben-
igne, usoare sau moderate si bine tolerate, cu rezolutie spontand
dupd nastere; nu este necesar un tratament specific in astfel de
cazuri. Totusi, efuziunea pericardicd poate fi asociata cu preeclam-
psia.®®* Pericardita acutd este a doua cea mai frecventd afectiune.
Consilierea preconceptionala este esentiald la femeile de varstd fer-
tild cu pericarditi recurentd sau cu antecedente de miocarditi. n
aceste situatii, sarcina ar trebui planificatd intr-o fazd de remisiune
a bolii, iar terapia ar trebui reevaluatd. Evaluarea preconceptionald
ar trebui sa includd o evaluare multidisciplinard. Ecocardiografia este
metoda imagistica preferatd, iar radiografia, CT si RMC pot fi utili-
zate in cazuri selectionate.®¢

La pacientii cu SIMP, nasterea vaginala nu este exclusd in cazurile
necomplicate, in timp ce operatia de cezariand poate fi necesara in
prezenta instabilitatii hemodinamice.**® Este recomandatd urmarirea
adecvata cu o echipa multidisciplinard cu experientd in domeniu pe
durata sarcinii, pentru a asigura rezultate materne si fetale bune.

Aspirina in dozd mare sau medicamentele antiinflamatoare
nesteroidiene, precum ibuprofenul si indometacinul, pot fi utilizate
pand la sdptdmana 20 de gestatie. Corticosteroizii in dozd minima
eficientd pot fi administrati la pacientele cu pericarditd activa
pe durata sarcinii impreuna cu medicamente antiinflamatoare
nesteroidiene, iar in cazuri selectionate si colchicind. Azatioprina
si imunoglobulinele intravenoase sunt compatibile cu sarcina si
aldptarea. Toate aceste medicamente, cu exceptia aspirinei n
doza mare, pot fi utilizate in timpul alaptarii. Colchicina este
compatibild cu sarcina si aldptarea si poate fi continuata pe toatd
durata sarcinii pentru prevenirea recurentelor.®¢*¢¢7-6¢% Utilizarea
blocantilor de IL-1 n sarcind este controversatd. Datele disponibile
din literaturd par incurajatoare; totusi, studiile relevante sunt putine
si retrospective. Tn pofida dovezilor limitate, anakinra poate fi
continuatd pe durata conceptiei, sarcinii si alaptarii la femeile cu
boli reumatice si musculo-scheletale care nu pot utiliza terapii
alternative.®®¢° Detalii privind dozele acestor medicamente pot fi
gasite n Supliment online, Tabel S16.

Nu exista limitari specifice pentru barbatii cu pericarditd
care planificd sd aibd copii, deoarece pot continua terapia n
siguranta.eees8
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Tabel de recomandari 25 - Recomandari pentru
sarcina, alaptare si aspecte reproductive (vezi Tabel de
dovezi 25)

Recomandari

Consilierea preconceptionald este
recomandatd la femeile cu pericardita
recurentd sau miocarditd, pentru evaluarea
activitatii bolii si pentru revizuirea terapiei.

Clasa? | Nivel®

C

Medicamentele antiinflamatoare nesteroidiene
ar trebui luate in considerare la gravidele cu
pericarditd pand la siptdmana 20 de gestatie
pentru tratamentul unei evolutii persistente
sau recurente.®*

lla C

Terapiile antiinflamatorii ar trebui luate in
considerare la pacientele cu pericarditd

in perioada aldptarii pentru tratamentul

si prevenirea pericarditei, cu ajustarea
momentului administrdrii pentru reducerea
expunerii sugarului aldptat.

lla (o

Tn timpul sarcinii si al3ptarii, corticosteroizii

in doza minima eficienta (preferabil pana

la 20 mg prednison pe zi) ar trebui luati in
considerare la pacientele cu pericarditd activa,
in ciuda medicamentelor antiinflamatoare
nesteroidiene (daca este fezabil), pentru
prevenirea evolutiei persistente sau
recurente.®®!

lla C

Colchicina ar putea fi luata in considerare la
gravidele cu pericarditd, in special la pacientele b c
care primesc deja acest medicament, pentru
prevenirea recurentelor.

Anakinra ar putea fi luatd in considerare pe
durata sarcinii si aldptdrii la pacientele gravide
cu pericarditd recurentd care nu pot utiliza IIb C
terapii alternative, pentru prevenirea evolutiei
persistente sau recurente.

Clasa de recomandare
°Nivel de evidentd

12.4. Varstnicii

Miocardita este mai prevalentd la tineri, cu varsta mediana intre 20
si 40 de ani2®47 Tntr-un studiu suedez, 64% dintre pacienti aveau
varsta sub 50 de ani. Tn acest studiu, insuficienta cardiaca si car-
diomiopatia dilatativd, precum si decesele, au apdrut mai frecvent
la pacientii cu vérsta peste 50 de ani."” Miocardita la varstnici este
probabil mai frecvent legatd de medicamente, de exemplu ICI?4%
si clozapind.*®® Diferentele legate de varst3 si sex au fost evaluate in
doud studii in pericardita acutd si intr-un studiu in pericardita recu-
renta. 192671 T aceste studii, pacientii varstnici au prezentat mai rar
durere toracicd, febrd, supradenivelare de segment ST si depresie
de segment PR. Au avut valori mai mici ale proteinei C reactive,
insa dispneea, fibrilatia atriald si revarsatul pericardic au fost mai
frecvente. Tn plus, au primit mai frecvent glucocorticoizi si au avut
un risc mai mic de recurente comparativ cu pacientii mai tineri. La
varstnici, complianta la terapie poate fi problematica din cauza afec-
tdrii cognitive si a comorbiditatilor, insa cel mai puternic predictor al
neaderentei este numarul de medicamente.”> Medicamentele anti-
inflamatoare nesteroidiene trebuie utilizate cu prudentd; dozele tre-
buie ajustate (de exemplu, doza de colchicind ar trebui injumatatita
in unele cazuri), iar evaluarea afectdrii renale si a interactiunilor
medicamentoase trebuie avutd in vedere.
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12.5. Activitatea fizica in sindromul in-

flamator miopericardic

Pacientii cu (SIMP) activ sunt sfatuiti sd restrictioneze activitatea
fizica. A fost propus faptul ca exercitiul fizic poate agrava inflamatia
miocardica si pericardica prin mai multe mecanisme, inclusiv un pro-
ces mediat de tahicardie. Importanta controlului frecventei cardiace
este confirmata de studii observationale, in care utilizarea empirica a
beta-blocantelor pentru controlul frecventei cardiace la pacientii cu
pericarditd a imbunititit controlul simptomelor?* Recomandirile
anterioare au facut distinctie intre sportivi si nesportivi, propunand
intervale arbitrare de abstinentd de la 3 la 6 luni. Grupul de lucru
recomandd o abordare individualizata, bazatd pe timpii de remisi-
une. Remisiunea clinici completa ar trebui considerata la sportivi si
nesportivi atunci cand se obtine normalizarea simptomelor, biomar-
kerilor si a imagisticii.

Tn faza acutd a miocarditei, pacientii sunt sfituiti s se odihneasci
complet, deoarece exercitiul fizic a fost asociat cu aritmii si moarte
subitd cardiacd. Pentru a asigura rezolutia bolii, recuperarea ar
trebui monitorizatd, incluzand evaluare clinica, controlul ritmului,
analize de laborator si imagistici multimodald (vezi Tabelul 15).
Prescriptia reludrii exercitiului fizic ar trebui efectuatad personalizat,
in functie de pacient (sportivi, nesportivi) si de tipul de exercitiu.

12.5.1. Efectul asupra sanatatii mentale al
restrictionarii exercitiului fizic

Restrictia exercitiului fizic poate afecta sandtatea mentald a pacien-
tului, in special la copii si adulti tineri. Aceasta poate conduce la frus-
trare, tristete si depresie. Revenirea la exercitiu ar trebui abordata
prin decizie partajatd, luand in considerare raportul risc-beneficiu
n cazul individual.

Tabel de recomandari 26 — Recomandari pentru
activitate fizica si miocardita/ pericardita (vezi Tabel de
dovezi 26)

Recomandari

Restrictia exercitiului fizic pana la remisie,
pentru cel putin 1 lund, este recomandatd
la sportivi si nesportivi dupa SIMP, utilizand
o abordare individualizata pentru a accelera
recuperarea.

Nivel®

Clasa®

*Clasa de recomandare
®Nivel de evidentd

12.6. Echipe multidisciplinare
pentru managementul sindromului

miopericardic inflamator

Este recomandatd existenta unei echipe multidisciplinare pentru
cazurile cu risc Tnalt de sindromul inflamator miopericardic. Echipa
ar trebui sa fie compusd dintr-un cardiolog clinician, un specialist
n imagistica prin RMC cu expertizd in sindromul miopericardic
inflamator, un patolog cu expertiza in bolile cardiovasculare si,
in plus, in functie de caz, un reumatolog (sau imunolog clinician),
un specialist in boli infectioase, un genetician (sau un cardiolog cu
expertizd in geneticd), cardiologi interventionisti (inclusiv electrofi-
ziologi) si un medic de terapie intensiva cardiaca. Un chirurg cardiac
poate fi implicat ulterior daca se anticipeaza decizii interventionale
sau chirurgicale. Detalii suplimentare sunt prezentate in Figura 20.
Este de importantd majord ca medicii si-si dezvolte competentele
si abilitatile in sindromul miopericardic inflamator pentru a permite
diagnostic si terapie in timp util, deoarece formele mixte sunt frec-
vente in practica clinicd. Implicarea pacientului este importanta, in
special atunci cdnd dovezile sunt limitate, pentru a sustine decizia
partajat3 75673674



Tabel de recomandari 27 — Recomandari pentru
echipe multidisciplinare in sindroamele miopericardice

Recomandari

O discutie a echipei multidisciplinare fntr-
un centru de referinta este recomandata
la pacientii cu SIMP cu risc inalt/complicat,
pentru a oferi o abordare adaptata
pacientului.

(vezi Tabel de dovezi 27)
Clasa® | Nivel®
C

*Clasa de recomandare
®Nivel de evidentd
SIMP, sindrom inflamator miopericardic
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Figura 20. Echipe multidisciplinare pentru sindromul inflamator miopericardic. *Echipd completa adaptatd cazului specific

13. Recomandari pentru pacienti

Educatia specificd a pacientului este obligatorie la pacientii cu SIMP.
Recomandrile ar trebui sd abordeze cauzele, ratiunea tratamentu-
lui, posibilele complicatii si evolutia. Sindromul inflamator mioperi-
cardic afecteaza pacienti tineri si poate afecta sever calitatea vietii.
Trebuie furnizate recomandari specifice privind necesitatea repausu-
lui Tn faza acutd a bolii si momentul revenirii la activitate fizicd si la
muncd, precum si beneficiile si riscurile asociate terapiilor imunosu-
presoare sau imunomodulatoare adaptate si momentul in care paci-
entul trebuie sd contacteze echipa multidisciplinard. Recomandarile
trebuie adaptate situatiei sociale specifice. Trebuie utilizat un limbaj
adecvat, tindnd cont de nivelul educational al pacientului. Clarificarea
prin imagini este preferabild. Trebuie evitata amplificarea inutild a
anxietatii. Descrieri si recomandéri suplimentare pentru pacienti

sunt disponibile in Supliment online, Sectiunea 8, Figura Sé si Tabelul
$17. A fost elaborat un document separat dedicat pacientilor.

14. Centre tertiare de referinta
pentru sindromul inflamator
miopericardic: caracteristici si volum
de activitate

14.1. Centre tertiare

Centrele tertiare de excelentd sunt unitati medicale extinse si
recunoscute, care includ departamente de cardiologie specializate,
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echipate pentru a gestiona pacienti cu sindromul inflamator miope-
ricardic. Institutiile de referintd sunt recunoscute pentru expertiza
cardiovasculard si gestioneazd adesea pacienti cu boald complexa.®’
Astfel de centre au expertizd semnificativd in diagnosticul si trata-
mentul miocarditei si pericarditei si sunt implicate activ In cercetare.
Ele ar trebui sa reprezinte centrul de referintd de electie pentru
cazurile complicate care nu pot fi gestionate de centre regionale.
Centrele de referintd pentru biopsia endomiocardicd, destinate
investigarii aprofundate a probelor, inclusiv imunohistochimie si tes-
tare moleculard, ar trebui identificate la nivel regional sau national.

14.2. Sindromul inflamator miopericard-
ic in centre regionale

Majoritatea cazurilor necomplicate pot fi gestionate de centre
regionale si, in functie de sistemele de sanatate, in departamente
ambulatorii. Factorul crucial este insi expertiza locali. Tn acelasi
timp, pacientii cu pericarditd sau miocarditd mai severa pot necesita
tratament ntr-un spital sau intr-un centru tertiar de referintd care
dispune de capacitate avansatd de imagisticd multimodald si acces la

noi agenti terapeutici.®’*

14.3. Modelul hub-and-spoke
(centru-satelit)?

Aceste centre ar trebui sa fie capabile sd gestioneze toate nivelurile
de Tngrijire si sa adopte un model hub-and-spoke. Indiferent de locul
n care se acordd ingrijirea, obiectivul este mentinerea comunicarii
si colaborarii la toate nivelurile sistemului de sandtate. Modelul hub-
and-spoke urmdreste sa faciliteze accesul pacientului la niveluri adec-

imbunititirea calititii pentru toti pacientii cu SIMP&7467>

14.4. Colaborare, competente si pro-
grese in tehnicile de imagistica

Construirea unei echipe muiltidisciplinare contemporane necesitd
cunoasterea progreselor recente in tehnicile de imagistica, precum
si a strategiilor bazate pe dovezi pentru terapii medicamentoase,
interventionale si chirurgicale.®*¢’*¢’¢ Organizarea conventionald a
departamentelor academice sau clinice functioneazd adesea in izo-
lare, impiedicand indeplinirea cerintelor bolilor care necesitd per-
spectivele si abilitdtile unui panel divers de experti. Aceste centre
ar trebui sd sustind o organizare comprehensivd a echipei care sd
ncurajeze comunicarea regulatd si continua intre toti membrii. Rolul
centrelor tertiare conduse de medici comparativ cu cele conduse
de asistente ar trebui explorat suplimentar,®’*¢> avand in vedere
numdrul si complexitatea in crestere a acestor pacienti si utilitatea
monitorizarii markerilor inflamatori si si a evaludrilor cardiace seri-
ate, inclusiv in ambulator.

15. Mesaje cheie

Recunoasterea intregului spectru al SIMP este in crestere in comu-
nitatea medicald. Aceasta se bazeazd pe o intelegere mai profunda
care conduce la o evaluare mai sistematicd, precum si pe mai multe
date generate de studii prospective. Desi aceste entitdti sunt inves-
tigate de ceva timp, pandemia COVID-19 a fost principalul factor
declansator care a crescut constientizarea privind spectrul bolii.
Tehnologiile avansate de imagistici multimodald, inclusiv RMC, per-
mit o abordare diagnostica si terapeutica adaptatd pacientului. O
schimbare majora de paradigma diagnostica este capacitatea de a
ajunge la un diagnostic clinic cert prin imagistici multimodald nein-
vazivd (RMC pentru miocarditd), in timp ce BEM raméne importanta
in cazuri selectionate cu risc intermediar si Tnalt, atunci cand este
necesard o terapie specificd tintitd, bazata pe histotipuri sau etiologii
specifice.
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15.1. Etiologie

Sindromul inflamator miopericardic reprezintd un spectru de
boli inflamatorii cu unele etiologii comune, fie infectioase, fie
neinfectioase, care pot afecta miocardul (miocarditd) sau pericar-
dul (pericarditd) in forme izolate sau combinate (miopericardita si
perimiocarditd).

15.2. Prezentare clinica si diagnostic

Tntr-un procent mare de cazuri, miocardita si pericardita se prezinta
cu durere toracica si, in general, functie biventriculara pastratd, cu
evolutie favorabild. Pentru miocarditd, formele complicate includ
prezentdrile cu insuficientd cardiacd severd si aritmii. Totusi, si pre-
zentdrile necomplicate pot dezvolta complicatii amenintatoare de
viatd, desi mai rar, si pot necesita management rapid. Pentru peri-
carditd, cazurile complicate includ evolutia persistentd sau recu-
rentd. Multe cazuri cu simptome persistente pot prezenta fiziologie
constrictiva, care poate fi reversibila dupa terapie medicamentoasa
adecvata. Diagnosticul cazurilor fara risc inalt se bazeaza pe evalua-
rea clinicd, incluzand electrocardiograma si biomarkerii, cu confirma-
rea neinvaziva a suspiciunii clinice prin evidentierea implicarii inflama-
torii folosind imagisticd multimodala (in principal ecocardiografie si
imagistica cardiovasculara prin rezonantd magneticd). Biopsia endo-
miocardicd este recomandatd pentru cazurile cu risc intermediar
si Tnalt, individualizat, numai atunci cand rezultatele se asteaptd sd
modifice managementul.

15.3. Tratament

Tratamentul formelor necomplicate de SIMP este empiric, urmarind
controlul simptomelor si prevenirea complicatiilor. Medicamentele
antiinflamatoare si colchicina sunt utile pentru controlul durerii tora-
cice, in timp ce terapiile suplimentare ar trebui sd fie ghidate de
recomandari pentru evolutiile complicate specifice. Dacd se iden-
tificd o etiologie specificd, tratamentul ar trebui tintit catre cauza
specifici. In toate formele de SIMP, restrictia activitatii fizice este
recomandata in faza acutd, iar revenirea la muncd si la activitate fizica
trebuie individualizatd in functie de timpul pand la remisiunea clinica.

15.4. Prognostic si rezultate

Prognosticul SIMP variazd. Majoritatea pacientilor cu prezentare
prin durere toracica au o evolutie favorabild, desi recurentele, in
special in pericarditd, pot afecta sever calitatea vietii si pot necesita
urmarire pe termen lung. Pentru cazurile de miocardita complicate
cu insuficientd cardiacd si aritmii este justificatd o abordare adap-
tata si individualizata. Astfel de pacienti necesitd urmdrire pe termen
lung, de obicei pe tot parcursul vietii.

15.5. Echipa multidisciplinara

Managementul pacientilor cu SIMP ar trebui de obicei ghidat de o
echipd multidisciplinara, adaptatd pacientului. Aceastd echipa ar tre-
bui sd includa clinicieni cu specialitdti diferite, toti avind expertizd
n bolile cardiovasculare (de exemplu experti in imagisticd, anato-
mopatolog, reumatolog, specialist in boli infectioase, genetician,
cardiologi interventionisti, specialisti in terapie intensiva si chirurgi).
Este de importantd majord ca medicii sa isi dezvolte competentele
si abilitdtile fie in miocarditd, fie in pericarditd, pentru a permite
diagnosticul si terapia in timp util pentru pacienti, deoarece formele
mixte sunt frecvente in practica clinica.

16. Lacune in dovezi

Domeniul SIMP prezintd lacune importante de cunoastere in toate
aspectele, de la patogeneza la terapie. Totusi, constientizarea in
crestere a condus la aparitia a numeroase studii in desfdsurare.
Progresele in imagistica multimodald au permis o intelegere mai



cuprinzdtoare si neinvaziva a progresiei bolii, deschizand calea citre
abordari adaptate pacientului. n ciuda acestor progrese, lipsesc stu-
dii prospective multicentrice de mari dimensiuni cu criterii de evalu-
are a rezultatului predefinite. Aceste incertitudini sunt deosebit de
pronuntate in afectiunile cronice, precum si in grupuri specifice de
pacienti, cum sunt copiii, femeile de varsta fertila, in timpul sarcinii,
femeile care aldpteaza si varstnicii.

O provocare suplimentard este gestionarea revenirii la munca
si la activitate fizicd, deoarece este necesard o abordare specificd
pacientului, ludnd in considerare riscul individual. Lectiile Tnvdtate
din alte boli ar trebui si conducd la recomandari mai putin
restrictive comparativ cu sfaturile anterioare.

16.1. Miocardita

Cunoasterea despre miocarditd a evoluat in ultimii ani, deoarece
diferitele mecanisme sunt mai bine intelese. Au fost investigate mai
multe cauze, cum ar fi cauzele virale si toxice, inclusiv chimioterapia,
precum si tulburdrile sistemice si au fost propuse abordari terapeu-
tice tintite. Totusi, este necesara cercetare suplimentard asupra tera-
piei specifice, bazatd pe abordari diagnostice avansate.

In plus, o provocare specifici pentru miocarditi este
legata de frecventa redusd a complicatiilor si de rata mare a
remisiunii spontane. Pe aceasta baza, studiile clinice privind
terapia medicamentoasd pentru miocarditd ar putea fi in prezent
subdimensionate pentru a evalua beneficiul clinic al unui tratament
specific, din cauza dimensiunilor mici ale esantioanelor. in plus,
multe terapii antivirale sunt utilizate in afara indicatiei aprobate
pentru miocarditd si lipsesc studii clinice controlate.

Tn prezent, criteriile de imunohistochimie cantitativd pentru
diagnosticul de miocardita limfocitara (ML) sunt in discutie in randul
cardio-patologilor; cu scopul de a stabili criterii mai precise pentru
BEM.

De asemenea, este necesard o mai bund intelegere a rolului
patogenic si prognostic al incarcaturii virale (de exemplu, infectii
virale cardiace active/ cauzatoare versus latente/ inocente — simpli
martori).

Mai mult, rolul predispozitiei genetice in miocardita recurentd nu
este incd pe deplin clarificat. Cercetérile privind rolul predispozitiei
genetice sunt in evolutie si pot schimba clasificarea bolii, influentdnd
totodata cdile terapeutice in viitor. Este de asteptat o crestere a
conditiilor ,,suprapuse”, in special cardiomiopatia dilatativda (CMD)
si cardiomiopatia aritmogend de ventricul drept (ARVC), ceea ce ar
putea modifica intelegerea noastrd asupra bolii in viitor.

Acest lucru Tnseamnd cd este necesara o cercetare
suplimentard privind prognosticul si stratificarea riscului de moarte
subitd cardiaca (MSC).

Ghidurile ESC

16.2. Pericardita

Exista lacune semnificative de informatii in ceea ce priveste trata-
mentul individualizat si patogeneza diferitelor tipuri de pericarditd,
precum si in intelegerea interactiunii dintre fondul genetic, inflamatie
si mecanismele autoimune. O mai bund cunoastere a patogenezei
recurentelor ar putea, de asemenea, sd ajute la dezvoltarea unor
terapii mai tintite si individualizate.

Fondul genetic necesitd o evaluare suplimentara in cazurile
complicate, recurente, si ar putea fi util pentru elucidarea
mecanismelor care duc la formele incesante/recurente. De
asemenea, ar trebui luate Tn considerare si evaluate noi optiuni
terapeutice in cadrul studiilor clinice, pentru a explora medicamente
noi destinate cazurilor mai complicate, incesante sau recurente, cu
scopul de a dezvolta o abordare mai individualizatd si mai eficientd
pentru tratamentul pericarditei.

O problema semnificativda de management o reprezinta
tratamentul pacientilor care nu raspund la colchicina si la agentii anti-
IL-1, precum si cauzele imposibilitatii de sevrare de medicamentele
necesare pentru mentinerea unei remisiuni clinice stabile, cum
este cazul corticosteroizilor si al agentilor anti-IL-1. Sunt necesare
studii suplimentare pentru a clarifica impactul pe care il are asupra
prognosticului persistenta (LGE) la nivelul pericardului.

Exista date limitate care sd sustind momentul optim pentru
reluarea muncii si a activitatii fizice, fiind necesare cercetari
suplimentare pe acest subiect prin studii clinice sau observationale
adecvate.

17. Diferente legate de sex

Datele publicate pe acest subiect sunt limitate. sindromul inflamator
miopericardic pare sa afecteze barbatii mai mult decat femeile, incd
de la o varstd tdndrd. Miocardita complicatd cu aritmii ventriculare
este mai frecventd la barbati, in timp ce la femei o proportie relativ
mai mare de cazuri se prezintd cu forme complicate comparativ cu
barbatii, iar bolile autoimune sistemice sunt diagnosticate mai frec-
vent. Acest aspect a fost abordat in sectiunile relevante. Abordarile
de diagnostic sunt similare, dar trebuie acordatd atentie atunci
cand se aplica valorile normale (de referintd), in special in imagis-
tica. Medicatia trebuie adaptata la femeile de varsta fertild, in timpul
sarcinii si pe perioada aldptarii (mai multe detalii sunt specificate in
sectiunile corespunzdtoare).

18. Mesaje “Ce sa faci” si ,,Ce sa nu
faci” din ghid

Tabelul 19 prezinta toate recomandarile de clasa | si clasa Il din text,
impreund cu nivelul lor de evidentad.

Recomandari

Clasa® Nivelul®

Recomandari pentru evaluarea clinica a miocarditei si pericarditei

evaluarea diagnosticd initiald.

Evaluarea clinica completd, incluzand anamneza, examenul fizic, radiografia toracicd, biomarkerii, ECG si
ecocardiografia, este recomandatd la toti pacientii cu suspiciune de miocarditd si/sau pericarditd pentru

pericarditd pentru diagnosticul non-invaziv al reactiei inflamatorii.

RMC este recomandata la pacientii cu suspiciune clinica de miocarditd (utilizand LLC actualizate) si/sau

tratament.

Internarea n spital este recomandata pentru pacientii cu pericardita cu risc fnalt pentru monitorizare si

monitorizare si tratament.

Internarea in spital este recomandata pentru pacientii cu miocarditd cu risc moderat pana la inalt pentru
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BEM este recomandata la pacientii cu miocardita cu risc inalt si/sau instabilitate hemodinamica si/sau la
pacientii cu miocarditd cu risc intermediar care nu rdspund la terapia conventionald, in vederea detectdrii
unui subtip histologic specific si a evaluarii prezentei genomului viral pentru tratament.

Angiografia coronariana invaziva sau CT-ul coronarian, in functie de probabilitatea clinica, este
recomandatd la pacientii cu SIMP sindromul inflamator miopericardic dacd se suspecteazd un sindrom
coronarian acut, pentru a exclude boala arteriald coronarianad obstructiva.

Serologia de rutind nu este recomandata la pacientii cu miocardita si/sau pericardita pentru evaluarea
etiologiei virale, cu exceptia hepatitei C, HIV si bolii Lyme.

Recomandari pentru testarea genetica

Se recomanda obtinerea istoricului familial, inclusiv a arborilor genealogici (pedigree) in cazurile de SIMP
recurent, pentru a oferi indicii cu privire la etiologia subiacenta, a determina modelul de transmitere
ereditard si pentru a identifica rudele la risc.

Recomandari pentru utilizarea imagisticii prin rezonanta magnetica cardiovasculara

Miocardita

RMC este recomandata la pacientii cu suspiciune de miocarditad pentru a stabili un diagnostic clinic si
pentru a determina cauza leziunii miocardice acute, incluzand evaluarea edemului, ischemiei si necrozei/
fibrozei/cicatricilor.

RMC este recomandata pentru monitorizare cel putin in primele 6 luni la pacientii cu miocardita pentru
a identifica un proces de vindecare sau in curs de desfdsurare, pentru stratificarea riscului si terapia
personalizatd, si pentru a permite reluarea exercitiilor fizice.

Pericardita

RMC este recomandata la pacientii cu suspiciune de pericarditd atunci cand un diagnostic nu poate fi
stabilit folosind criterii clinice pentru a evalua dovezile de ingrosare pericardicd, edem, LGE captare tardiva
de gadoliniu si pentru a evalua persistenta bolii in timpul monitorizarii in cazuri selectate.

Recomandari pentru tomografia computerizata CT

CT este recomandatd pentru a evalua grosimea pericardului, calcificirile, masele si epansamentele
pericardice inchistate, precum si bolile pleuropulmonare concomitente si anomaliile toracice.
Recomandari pentru biopsia endomiocardica BEM

BEM este recomandatd la pacientii cu miocarditd cu risc fnalt si/sau instabilitate hemodinamica si/sau la
pacientii cu miocarditd cu risc intermediar care nu raspund la terapia conventionald, in vederea detectarii unui
subtip histologic specific si a evaludrii prezentei genomului viral pentru tratament.

Recomandari pentru autopsie

Autopsia comprehensivd este recomandata la toti pacientii cu varsta < 50 de ani cu MSC (moarte subitd
cardiacd) pentru a evalua prezenta miocarditei acute drept cauza si pentru a detecta potentiale boli cardiace
ereditare subiacente.

Péstrarea probelor adecvate pentru extractia ADN-ului si consultarea unui anatomopatolog cardiovascular
sunt recomandate in cazurile de MSC, atunci cand se suspecteazd o cauza ereditard sau cauza decesului
rdmdne inexplicatd.

Recomandari pentru tratament in miocardita

Managementul insuficientei cardiace

Respectarea ghidurilor ESC pentru IC este recomandata in cazurile de miocarditd cu disfunctie sistolica de
VS ventricul stang si/sau IC pentru a reduce simptomele si a imbunatati functia VS.

Terapia imunosupresoare

Utilizarea de rutina a terapiei imunosupresoare nu este recomandatd in miocardita acutd cu functie VS pas-
tratd, deoarece nu a demonstrat niciun beneficiu asupra prognosticului.

Recomandari pentru tratament in pericardita

Colchicina este recomandatd ca terapie de prima linie la pacientii cu pericardita, ca adjuvant la tratamentul
cu aspirind/AINS sau corticosteroizi, pentru a reduce recurentele ulterioare.

Agentii anti-IL-1 (anakinra sau rilonacept) sunt recomandati pacientilor cu pericardita recurentd dupa esecul
terapiilor de prima linie si al corticosteroizilor, si celor cu o crestere a nivelurilor proteinei C-reactive, pentru
a reduce recurentele si a permite oprirea corticosteroizilor.

Aspirina in doze mari sau AINS administrate fmpreund cu inhibitori de pompa de protoni sunt recomandate
ca terapie de prima linie la pacientii cu pericarditd pentru a controla simptomele si a reduce recurentele.

Corticosteroizii nu sunt recomandati ca primd optiune de terapie pentru pacientii cu pericarditd farda o
indicatie specificd.

Recomandari pentru tehnici interventionale, inclusiv suport circulator in miocardita

O discutie promptd si dedicatd in cadrul Echipei de Soc este recomandatd la pacientii cu miocarditd in
prezenta compromiterii hemodinamice, pentru a decide asupra necesitatii escaladarii la MCS (suport circula-
tor mecanic) si pentru a stabili un plan de management pe termen lung.
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Recomandari pentru tehnici interventionale in pericardita

Pericardiocenteza (ghidatd ecocardiografic, CT sau fluoroscopic) este recomandata pentru tamponada cardi-
acd, sau suspiciunea de pericarditd bacteriand sau neoplazicd, sau in epansamentul pericardic simptomatic in
cantitate moderatd/mare in pofida terapiei medicale.

Drenajul pericardic chirurgical este recomandat la pacientii cu epansament pericardic atunci cand pericar-
diocenteza percutanatd nu este fezabild sau fn cazul epansamentului pericardic purulent, pentru a permite
drenajul complet si a preveni constrictia pericardului.

Fereastra pleuro-pericardica chirurgicala este recomandata la pacientii cu epansament pericardic recidivant
in pofida terapiei medicale.

Recomandari pentru terapia chirurgicala

Pericardectomia chirurgicald este recomandatd la pacientii cu constrictie pericardica cronica sau pericardita
constrictiva persistentd in pofida terapiei medicale, pentru a imbunatdti simptomele si supravietuirea.

Repararea valvei tricuspide este recomandata la pacientii cu constrictie pericardicd si regurgitare tricuspidiana
severd, pentru a imbunatdti simptomele si supravietuirea.
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Recomandari pentru managementul aritmiilor si prevenirea mortii subite cardiace in miocardita

ICD in miocardita — preventie secundara

Implantarea unui ICD este recomandata la pacientii cu miocardita non-activa si TV sustinutd cu intoleranta
hemodinamica, pentru a preveni MSC.

H

Recomandari pentru stratificarea riscului, complicatii si prognosticul sindrom inflamator miopericardic

Monitorizarea prin evaluare clinicd, biomarkeri, ECG, test de efort, monitorizare Holter-ECG,
ecocardiografie si RMC cel putin in primele 6 luni dupa spitalizarea initiald index este recomandata la toti
pacientii cu miocarditd pentru a identifica o potentiald progresie sau noi factori de risc.

Monitorizarea pe termen lung este recomandatd pentru pacientii cu miocarditd complicatd pentru a
identifica o potentiald progresie sau noi complicatii.

Monitorizarea pe termen lung este recomandatd pentru pacientii cu pericarditd persistentd sau recurentd
pentru a identifica o potentiala progresie si noi complicatii.

Recomandari pentru miocardita cu celule gigante

BEM este recomandata la pacientii cu suspiciune de CMG din cauza unei IC nou instalate, inexplicabile,
cu o duratd de pana la 2 sdptdmani, asociatd cu un ventricul stang normal sau dilatat si aritmii ventriculare
nou aparute, BAV de gradul Il sau lll, sau lipsa raspunsului la in termen de 1-2 sdptdmani, pentru a initia
tratamentul specific.

Terapia imunosupresoare combinatd este recomandata la pacientii cu CMG diagnosticata.

Recomandari pentru miocardita din sarcoidoza

Diagnostic

RMC utilizand tehnici de caracterizare tisulard, este recomandata la pacientii cu suspiciune de SC pentru a
evalua inflamatia cardiacd si afectarea miocardica.

18F-FDG-PET este recomandata pentru bilantul diagnostic, inclusiv detectarea inflamatiei, precum si
pentru monitorizare si evaluarea raspunsului terapeutic la pacientii cu SC.

Terapie

Implantarea unui ICD este recomandata la pacientii cu SC si aritmie ventriculard sustinutd TV/FV sau stop
cardiac resuscitat, pentru a preveni MSC.

Implantarea unui ICD este recomandata la pacientii cu SC si FEVS <35% pentru a preveni MSC.

Recomandari pentru miocardita asociata inhibitorilor punctelor de control imun

Triajul diagnostic in primele 24 de ore este recomandat la pacientii cu suspiciune de miocarditd indusa de
ICl pentru a initia rapid tratamentul.

Intreruperea imediata a ICl si administrarea de corticosteroizi in doze mari sunt recomandate la pacientii
cu miocarditd asociata ICl pentru a opri reactia inflamatorie si a stabiliza pacientul.

Recomandari pentru cardiomiopatia inflamatorie

Terapiile pentru IC conform ghidurilor sunt recomandate la pacientii cu cardiomiopatie inflamatorie
pentru a Tmbundtati si/sau stabiliza functia ventriculara stanga.

Terapia medicald specifica pentru boala sistemica potential subiacentd este recomandata in cardiomiopatia
inflamatorie.

Recomandari pentru pericardita tuberculoasa

Diagnosticul si tratamentul pericarditei tuberculoase si al epansamentului pericardic

Pericardiocenteza diagnosticd este recomandata la toti pacientii cu suspiciune de pericardita tuberculoasa
atunci cand diagnosticul nu este confirmat de testele non-invazive, pentru a identifica agentul etiologic in
lichidul pericardic.
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Chimioterapia antituberculoasa empirica este recomandata la pacientii care locuiesc in zone endemice cu

— ) < . . C
epansament pericardic exudativ, dupa excluderea altor cauze, pentru a trata cauza cea mai probabild.
Tratamentul antituberculos standard multidrog timp de 6 luni este recomandat la pacientii cu pericardita c
tuberculoasd pentru prevenirea constrictiei pericardice.
Pericardectomia este recomandata la pacientii cu pericardita tuberculoasa dacd afectiunea nu se
amelioreaza sau se deterioreazd dupa 4-8 saptdmani de terapie antituberculoasd, pentru a schimba cursul C
bolii.
Terapia antituberculoasd empirica nu este recomandata la pacientii care locuiesc in zone non-endemice. C

Recomandari pentru afectarea pericardica neoplazica

Pericardiocenteza este recomandatd pacientilor cu tamponadd cardiaca pentru a ameliora simptomele si a
stabili diagnosticul de lichid pericardic malign.

Drenajul pericardic prelungit (36 zile) este recomandat la pacientii cu suspiciune de lichid pericardic
neoplazic sau confirmat, pentru a preveni recurenta lichidului.

Analiza citologica a lichidului pericardic este recomandata la pacientii cu pericarditd neoplazica pentru
confirmarea bolii pericardice maligne.

Tratamentul antineoplazic sistemic este recomandat in cazurile confirmate de etiologie neoplazica pentru
a trata cauza primara si implicarea metastaticd secundara.

Recomandari pentru sindromul post-injurie cardiaca

Terapia antiinflamatorie este recomandatd pacientilor cu PCIS pentru a accelera remiterea simptomelor si
a reduce recurentele.

Antagonistii IL-1 sunt recomandati la pacientii cu PCIS refractar pentru a preveni recurentele si progresia
cdtre constrictie.

Aspirina in doze mari este recomandata ca terapie antiinflamatorie de prima alegere pentru pericardita
post-infarct miocardic si la pacientii care primesc deja terapie antiplachetara.

Recomandari pentru pericardita purulenta

Pericardiocenteza urgenta si/sau o fereastra pericardicd chirurgicald este recomandatd pacientilor cu
suspiciune de pericarditd purulentd pentru stabilirea diagnosticului.

Recomandari pentru pericardita constrictiva
Diagnostic

Imagistica multimodala este recomandata la toti pacientii cu suspiciune de pericarditd constrictiva pentru
a stabili diagnosticul si a evalua ingrosarea pericardului, calcificirile si inflamatia activa.

Terapie

Terapia antiinflamatorie este recomandata la pacientii stabili hemodinamic cu un diagnostic nou sau
tranzitoriu de constrictie, cu dovezi concomitente de inflamatie pericardicd, pentru a preveni progresia
catre constrictie si a evita pericardectomia.

Pericardectomia este recomandata la pacientii cu constrictie permanentd daca nu existd inflamatie activa
sau tratamentul antiinflamator nu are succes dupd 3—6 luni.

Recomandari pentru sarcina, lactatie si probleme de reproducere

Consilierea preconceptionald este recomandata la femeile cu pericardita sau miocarditd recurenta pentru
a evalua activitatea bolii si a revizui terapia.

Recomandari pentru activitatea fizica si miocarditad/pericardita

Restrictia exercitiilor fizice pand la remisiune, timp de cel putin 1 luna, este recomandatd la atleti si non-
atleti dupa SIMP, utilizand o abordare individualizata pentru a accelera recuperarea.

Recomandairi pentru echipele multidisciplinare in sindroamele miopericardice

O discutie a echipei multidisciplinare fntr-un centru de referinta este recomandata la pacientii cu SIMP cu
risc inalt/complicat pentru a oferi o abordare personalizata pacientului.
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AINS antiinflamatoare nesteroidiene, BAV bloc atrioventricular, BEM biopsia endomiocardicd, SC miocardita din sarcoidozd, ESC Societatea Europeand de Cardiologie, FEVS fractia de
ejectie a ventriculului stang, FiV fibrilatie ventriculard, CMG miocardita cu celule gigante, SIMP sindrom inflamator miopericardic, ICD defibrillator cardiac implantabil, ICl inhibitori ai
punctelor de control imun, LGE captare tardiva de gadolinium, MSC moarte subita cardiaca, 18F-FDG-PET tomografie cu emisie de pozitroni 18F-fluorodeoxiglucoza, PCIS sindromul
de post-injurie cardiaca, RMC rezonantd magnetica cardiovasculard, MCS suport circulator mecanic, TV tahicardie ventriculara

Clasi de recomandare. "Nivel de evidenti.

19. Tabele de evidenta 20. Declaratie privind disponibilitatea
Tabelele de evidentd sunt disponibile online in European Heart datelor

Journal. ) o )
Nu au fost generate sau analizate date noi in sprijinul acestei

cercetdri.
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