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HAIGUSJUHT

55aastane meespatsient hospitaliseeriti Ida-
Virumaal 4 pdeva kestnud norkuse, rinnaku-
taguse raskustunde ja palaviku tottu.
Anamneesis varasemaid slisteemseid haigusi
ega ravimite tarvitamist ei esinenud. Haigla
erakorralise meditsiini osakonda (EMO)
saabudes oli patsient raskes {ildseisundis:
esines vererdhu langus, anuuria, bradi-
kardia, EKG salvestuses ilmnes III astme
atrioventrikulaarne blokaad, ST-elevatsioon
tagumistes liillitustes. Vereanaltiiisides oli
milokardi kahjustuse markerite sisaldus
oluliselt suurenenud (troponiin-T 7563 ng/1).
Ageda koronaarsiindroomi kahtluse tdttu
manustati patsiendile adekvaatne antitrom-
bootiline ravi ning planeeriti suunamist
korgema ravietapi haiglasse.

Kolmandal haiglaravi tunnil tekkis aga
patsiendil siidameseiskus. Elustamise jarel
vereringe taastus ning patsient suunatigi
Pdhja-Eesti Regionaalhaiglasse (PERH), niitid
juba kiirendatud korras. PERHi kardiointen-
siivravi osakonda saabumisel vajas patsient
suurenevas annuses inotroopset ja vasopres-
soorset ravi, kuid sellest hoolimata tekkis
peagi uus astlistoolia episood ning teist-
kordse elustamise jdrel asetati patsiendile
ajutine transvenoosne kardiostimulaator.

Ehhokardiograafial oli ndhtav mtiokardi
hiipertroofia ja moélema vatsakese iildine
siistoolne raskelt halvenenud funktsioon.
Selektiivsel koronaarangiograafial selgus, et
patsiendi koronaararterid olid normaalsed.
Kliinilise pildi, analiitiside ning piltdiag-
nostika alusel diagnoositi dge fulminantne
miiokardiit ja sellest tingitud dge stidame-
puudulikkus.

Jargneva 606 jooksul patsiendi hemodii-
naamika halvenes veelgi ja kujunes vilja
kardiogeenne Sokk. Ehhokardiograafial
hinnati vasaku vatsakese valjutusfrakt-
siooniks 10% (normaalne on iile 52%).
Elupdastva ravivottena otsustati rakendada

venoarteriaalset membraanoksiligenat-
siooni (ECMO, extracorporeal membrane
oxygenation).

Haiguse etioloogia tdpsustamiseks ning
edasise kasitluse planeerimiseks uuriti
seerumi haigustekitajate markereid ning
autoantikehasid. Vereanalliisides leiti
tsiitomegaloviiruse (CMV) DNAd viéikese
koopiate arvuga, kuid kordusanaliitisis oli
see negatiivne. CMV immunoglobuliin M
(IgM) seerumis oli negatiivne, positiivne
oli CMV immunoglobuliin G (IgG) seerumis
ning see tulemus sobiks varem pdetud,
kuid mitte dgedale infektsioonile. Lisaks
leiti vere poliimeraasahelreaktsiooni (PCR)
analiiisil Epsteini-Barri viiruse (EBV) DNAd,
mille hulk jai kiill kvantitatiivsel analiiiisil
alla méiratava piiri. Samas oli EBV sero-
loogilisel uuringul positiivne EBV varajane
antigeen (EA), mis viitab hiljuti pdetud voi
paranemisfaasis infektsiooni voimalusele.
Analtiisivastuste saabumiseni tehti 5
seanssi immunoglobuliinide adsorptsiooni
(ADAsorb/Spectra Optia), et eemaldada
véimalikke patogeneetilisi autoreaktiivseid
antikehi. Lisaks alustati empiirilist ravi
tseftriaksooni ning hiidrokortisooniga.
Niipea kui selgus, et PCR patsiendi verest
tsiitomegaloviiruse suhtes andis positiivse
vastuse, alustati ka ravi gantstikloviiriga.
Parvoviirus-19 DNAd ning enteroviiruste
RNAd korduvatel uuringutel verest ei
sedastatud. Patogeenseid autoreaktiivseid
antikehi (AAK) ei leitud.

Endomiiokardiaalse biopsia (EMB)
materjali saadeti erinevatesse laboritesse
histoloogiliseks, immunohistokeemiliseks
ja mikrobioloogilisteks analtitisideks. EMB
materjali histoloogilisel uuringul leiti
dgedale viiruslikule miiokardiidile viitav
leid olulise limfotsiitaarse infiltraadi ning
dgeda kardiomiiotsiitoliitisiga (vt pilt 1, 2).
Koetiikid saadeti ka mikrobioloogilisele
uuringule Saksamaale Synlabi, kus neid nii
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HAIGUSJUHT

Agedale fulminantsele limfotsiitaarsele
miokardiidile viitav leid: kardiomiotsiii-
tide nekroos, difuusne leukotsiitaarne

infiltraat, Ule 50 leukotsuidi mm?2kohta.

enteroviiruste (echovirus, coxsackievirus,
poliovirus, rhinovirus) kui ka parvoviirus B19
PCRi suhtes uurides olid analiitisivastused
negatiivsed. TU Kliinikumi molekulaar-
diagnostika laboris tuvastati koetiikkidest
nii EBV kui ka HHV-6 DNA. HHV-6 IgM ja IgG
seerumis olid samas negatiivsed, EBV IgG,
EBV EA IgG ja EBV NAG IgG aga positiivsed.
Haigustekitaja antigeeni positiivne leid EMB
materjalis ja samaaegne antikehade leid
seerumis korreleerusid EBV puhul, mida
voiski pidada toendoliseks etiopatogenee-
tiliseks teguriks. Inimese herpesviiruse 6
(HHV-6) leid EMB materjalis koos negatiivse
seroloogilise leiuga ei vilista tdielikult ka
HHV-6-t haiguse etioloogilise tegurina.

Kokku vajas patsient ECMO toetust 9
pdeva ning kunstlikku kopsude ventilat-
siooni 14 pdeva. ECMO (Stockerti tsentri-
fugaalpump, Maquet’ oksiigenaator) paigal-
damine ning toimimine kulges suuremate
probleemideta - minimaalse vasopressoorse
toetusega saavutati adekvaatsed verevoolud
ning sdilitati kudede perfusioon. Tiisistus-
tena esines moddukas veritsus kaniilee-
rimiskohtadelt ning hiljem jugulaarveeni
tromboos.

Miiokardi funktsioon taastus peaaegu
tdielikult. Ehhokardiograafial 10. inten-
siivravipdeval oli vasaku vatsakese vilju-
tusfraktsioon 48%, olulist kontraktsioo-
nihdiret ega siidamekambrite laienemist
ei esinenud. Probleemina piisis halve-
nenud neerufunktsioon, mistottu rakendati
neerude asendusravi ka parast intensiivravi
16ppu. Neerufunktsioon taastus veidi enam
kui 2 nddala jooksul.

Pilt 2. Immunohistokeemiline CD3 varving
viitas dgedale (viiruslikule) miiokardiidile,

naha T-rakuline infiltraat.

FULMINANTNE MUOKARDIIT:
ULEVAADE PRAEGUSAEGSEST
KASITLUSEST

DEFINITSIOONID

Miiokardiit on stidamelihase poletikuline
haigus. Fulminantse miiokardiidi definit-
sioon on varieeruv, kliiniline diagnoos
pohineb lldseisundil: miiokardiiti, mis
pohjustab dgedat siidamepuudulikkust
ning kardiogeense $oki arenemist, nimeta-
takse fulminantseks (1). Histoloogiliselt on
tegemist fulminantse miiokardiidiga, kui
uuritavas materjalis esineb rohkem kui 50
leukotsuititi mm? kohta (2). Miiokardiidi
diagnoosimine on sageli keerukas kliiniliste
simptomite heterogeensuse tottu.

MUOKARDIIDI PATOGENEES JA
ETIOLOOGIA
Fulminantse ja dgeda mittefulminantse
miokardiidi etioloogia ja patogenees on
arvatavalt sarnased, kuid fulminantne vorm
kulgeb raskemalt, pdhjustades hemodiinaa-
mika hiire tekkimise. Patofiisioloogiliselt
on milokardiidi aluseks nii kardiomiiotsiiii-
tide diisfunktsioon, mille on pdhjustanud
otseselt haigustekitaja (enamasti viirus) voi
toksiline aine, kui ka kudede kahjustus, mis
on immuunvahendatud. Immuunsiisteemi
aktiveerumine on nakatunud organismi
vastus, mis nérgendab viiruse replikatsiooni
ja kaitseb viiruse tekitatava kardiomiiotstiii-
tide kahjustuse eest. Moned immuunvastuse
komponendid voivad aga hoopis stivendada
stidamelihase rakkude nekroosi ja seelédbi
pohjustada dgedat siidamepuudulikkust (1).
Miiokardiidi moned alatiitibid, nditeks
hiidrakuline miiokardiit voi eosinofiilne
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nekrotiseeriv miiokardiit, on tdendoliselt
primaarselt pohjustatud autoimmuunsest
poletikust. Autoimmuunsuse osa miiokar-
diidi patogeneesis toetavad mitmed argu-
mendid, niditeks erinevate autoantikehade
olemasolu organismi autoantigeenide vastu;
asjaolu, et monel patsiendil leevendab
immunosupressiivne ravi miiokardiidi
simptomeid; ning miiokardiidi koosesi-
nemine teiste autoimmuunhaigustega (3).
Nii viiruselised kui ka autoimmuunsed
mehhanismid véivad avalduda nii genee-
tilise eelsoodumusega kui ka ilma selleta
patsientidel (perekondlikud voi sporaadi-
lised juhud) 4).

Viirusliku miiokardiidi puhul on histoloo-
gilisel uuringul pdletikulises koes poliime-
raasi ahelreaktsioonil positiivne reaktsioon
viiruslikule parilikkusainele. Autoimmuunse
miiokardiidi puhul esineb histoloogiliselt
miokardiit, kuid koe PCR on viiruste
suhtes negatiivse vastusega; seerumis
vdivad esineda kardiaalsed autoantikehad.
Viirusliku ja autoimmuunse miiokardiidi
puhul esineb histoloogiliselt miiokardiit,
mille puhul PCR on viiruste suhtes posi-
tiivne ja seerumis leiduvad kardiaalsed
autoantikehad. Kuigi miiokardiidi etioloogia
jaab sageli teadmata, on leitud erinevaid
nakkuslikke haigustekitajaid, ravimeid ja
toksiine, mis vdivad seda haigust pdhjustada
(vt tabel 1) (4).

Lidnemaailmas on kdige sagedasemaks
miiokardiidi péhjuseks viirusinfektsioon.
Viimastel aastakiimnetel on toimunud
miiokardiiti pdhjustavate viiruste spektris
nihe: kui varem domineerisid adenoviirus
ja enteroviirused, siis viimasel ajal on need
asendumas parvoviirusega B19, inimese
herpesviirusega 6 ning tstitomegaloviiru-
sega (CMV) (5). Seda kinnitavad ka Marburgi
registri (suurim andmebaas miiokardiidi
patsientidest, kellele on tehtud EMB)
andmed (2). Kesk- ja Louna-Ameerikas on
sageli etioloogiliseks teguriks ainurakne
Trypanosoma cruzi, mis pdhjustab Chagasi
haigusega kaasnevat miiokardiiti. Monedes
borrelioosi endeemilistes piirkondades
avastatakse suhteliselt sageli miiokar-
diidiga patsientidel Borrelia burgdorferi
infektsioon (5).

Teisalt ei ole senini 16puni selge, kas
viirused, mida dgeda miiokardiidi puhul
stidamelihaskoes leitakse, on haiguse otse-
seks pohjuseks. Kochi postulaatidele vastav
kinnitus loommudelites, kus infitseerimisel
vastavate viirustega provotseeritakse dge
miiokardiit, on leitud vaid enteroviiruste
ja tsitomegaloviiruse korral (6).

EPIDEMIOLOOGIA

Epidemioloogilisi andmeid fulminantse
miuokardiidi kohta on vihe, kuid ainult
2,5% patsientidest, kellel EMB-1 kinnitati

Tabel 1. Miiokardiidi etioloogilisi tegureid 1., 4. ja 7. viite alusel

SAGEDASEMAD POHJUSED

Viirused:

parvoviirus B19, Coxsackie viirus A ja B, inimese herpesviirus, tsiitomegaloviirus, adenoviirus,

inimese immuunpuudulikkuse viirus

Toksilised ained:
antratsukliinid, kokaiin

HARULDASEMAD POHJUSED

Immuunhaigused:

sarkoidoos, Churgi-Straussi siindroom, pdletikuline soolehaigus, Kawasaki tobi, siisteemne
eriitematoosne luupus, hiidrakuline miiokardiit, Wegeneri granulomatoos, tiireotoksikoos, Takayasu

arteriit

Infektsioonid:

Viirused: Epsteini-Barri viirus, C-hepatiidi viirus, A ja B gripp

Enteroviirused: echovirus, poliovirus, rhinovirus

Bakterid: Mycoplasma pneumoniae, streptokoki liigid, Borrelia burgdorferi, Mycobacterium'i liigid,

Treponema pallidum

Seened: Aspergillus, Candida, Cryptococcus’e, Histoplasma liigid, Actinomyces
Ainu- ja hulgiraksed parasiidid: Schistosoma liigid, Trypanosoma cruzi

Toksilised ained:
vask, plii, amfetamiin

Ulitundlikkust péhjustavad ravimid:

tsefalosporiinid, diureetikumid, penitsilliin, fenitoiin, sulfoonamiidid, tetratsiikliin, dobutamiin,

tritstiklilised antidepressandid, digoksiin
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Joonis 1. Registreeritud esmashaigestumus miokardiiti Eestis 1998-2016.

miokardiit, vastas fulminantse miiokardiidi
kriteeriumidele Marburgi registris (8). Kuna
haigus esineb harva, ei ole fulminantse
miiokardiidi haigestumus ja levimus tapselt
teada. Uhes iihe keskusega uuringus leiti,
et USAs identifitseeritakse EMB-I jarjest
vihem dgedat muokardiiti, kuid fulminantse
miiokardiidi levimus on piisinud sama
(9). Vaatlusuuringute andmete pdhjal on
arvatud, et biopsiaga kinnitatud miiokar-
diidiga patsientide hulgast 10%-1 ja esmase
stidamepuudulikkusega patsientidest 0,9%-1
esineb fulminantne miiokardiit (1). Toelist
milokardiidi esinemissagedust on raske
tipselt madrata, kuna kliinilises praktikas on
16pliku diagnoosini jbudmine tihti keeruline.
Miiokardiidi esinemise kohta Eestis
puudub korrektne epidemioloogiline
andmestik. Tervise Arengu Instituudi
tervisestatistika kohaselt (vt joonis 1) on
19 aasta jooksul miiokardiidi esmashaiges-
tumus vahenenud 1500-It juhult umbes 80
juhuni aastas, samas esines 2016. aastal vara-
sematest aastatest oluliselt rohkem dgeda
miiokardiidi esmashaigestumist (10). Suure
tdendosusega ei ole tegemist mitte toelise
epidemioloogise trendiga, vaid diagnoosi-
kriteeriumitele mittevastavate diagnooside
hulga vihenemisega. Kehavilist vererin-
getoetust vajava fulminantse miiokardiidi
juhte on Eestis esinenud sporaadiliselt,
ulevaateuuringuid tehtud ei ole.

PROGNOOS
Age miiokardiit paraneb enamikul patsien-
tidel toetava raviga, kuid prognoos séltub

oluliselt etioloogiast. Age miiokardiit
taandub 50%-1 patsientidest 2-4 nddala
jooksul, kuid umbes 25%-1 jidb siidame
disfunktsioon plisima ning 12-25%-1 stida-
mepuudulikkus progresseerub. Hiidrakulise
miiokardiidi elulemusmaér on oluliselt
vidiksem kui teiste etioloogiate puhul (4).

Age miiokardiit voib olla fulminantse
voi mittefulminantse kuluga. Mitteful-
minantsele dgedale miiokardiidile voib
jargneda krooniline miiokardiit, dilateeruv
kardiomiiopaatia ja progresseeruv ldppstaa-
diumi stidamepuudulikkus. Fulminantse
miiokardiidi korral esineb dge raske siida-
mepuudulikkus ja kardiogeenne sokk,
mis ravimata jatmisel oleks letaalne. Kui
fulminantne miiokardiit avastatakse kiiresti
ja patsientidele rakendatakse agressiivset
ravi, saavutab lile 90% tiieliku tervistumise
minimaalsete pikaajaliste tagajargedega (1,
9). Teisalt, ECMO toetust vajavate patsientide
prognoos on oluliselt halvem.

Uhes 230 ECMO-keskuse tulemuste
tilevaateuuringus leiti, et ajavahemikul
1995-2011 oli ECMO-ravil 147 dgeda muokar-
diidiga patsienti, kelle hulgas haiglasisene
suremus ulatus 39%-ni (11). Tomohiro ja
kaasautorite avaldatud tihe keskusega
uuringus oli haiglasisene suremus ECMO-
ravil fulminantse miiokardiidiga patsientidel
41% (22 patsienti ajavahemikul 1999-2013)
(12). Lorusso ja kaasautorite avaldatud
tilevaates 13 keskuse andmetele toetudes
oli 5 aasta elulemus 65% (kokku 57 patsienti
ajavahemikul 2008-2013). Patsientide kesk-
mine vanus oli 37 aastat, ECMO keskmine
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Tabel 2. Miokardiidi voimalikud kliinilised vormid (4)

Ageda koronaarsiindroomiga sarnanev vorm: rindkerevalu, EKG-I repolarisatsioonihiire. Kaasneda
voib vasaku ja/voi parema vatsakese diisfunktsioon ning seerumi troponiin T sisaldus vdib olla

suurenenud

Uus (moni paev kuni 3 kuud kestnud) voi siivenev siidamepuudulikkus: diispnoe, perifeersed
tursed, vasimus, mittespetsiifilised EKG-muutused, vasaku ja/vdi parema vatsakese diisfunktsioon

piltdiagnostikal

Krooniline (ile 3 kuu kestnud) siidamepuudulikkus: diispnoe, vasimus, atiilipilised rindkerevalud,
vasaku ja/vdi parema siidamepoole puudulikkuse ndhud ning halvenenud funktsioon piltdiagnostikal

Eluohtlik iildseisund: eluohtlikud riitmihaired, kardiaalne dkksurm, kardiogeenne Sokk - fulminantne

muokardiit

EKG - elektrokardiograafia

kestus 9 pdeva ning miiokardi rakkude
tsiitoliitisi markerid normaliseerusid kesk-
miselt 5-11 pédeva jooksul. Leiti, et parema
prognoosiga olid nooremad patsiendid ning
need, kes ei vajanud elustamist ning kellel
ei kujunenud vilja hulgielundipuudulikkust

(13).
KLIINILISED TUNNUSED

Mtiokardiidi avaldumise esmased tunnused
onviga erinevad, alates kergest lokaalsest
rindkerevalust, siidamepekslemisest ja
taaspoorduvatest elektrokardiograafilis-
test (EKG) muutustest kuni eluohtliku
kardiogeense Sokini ja ventrikulaarsete
riitmihdireteni. Séltuvalt kliinilisest stimp-
tomaatikast ning haiguse esmasest viljen-
dusest jagatakse miiokardiit eri kliinilisteks
vormideks (vt tabel 2). Haigus voib tekkida
igas vanuses inimestel, kuid kdige sage-
damini esineb see noortel ja keskealistel.
Kuna haigusel on nii erinevad kliinilised
avaldumisvormid, tuleb miiokardiiti kaht-
lustada juba haiguse varajases staadiumis
ja kasutada sobivaid diagnostikameetmeid,
et teha kindlaks selle pohjus. Miiokardiidi
kahtluse korral on vajalik vélistada kliini-
liselt voi piltdiagnostika abil muud kardio-
vaskulaarsed haigused (nditeks stidame
isheemiatobi ning hiipertensiivne kriis) ja
poletikulised haigused, mis vdiksid selgitada
kliinilist pilti (nditeks pneumoonia) (4).

MUOKARDIIDI DIAGNOOSIMINE
Tutipiline viiruslik miiokardiit esineb noore-
matel varem slimptomiteta patsientidel, kellel
tekivad muul viisil seletamatud kardiaal-
sed simptomid (rindkerevalu, diispnoe,
koormustaluvuse vihenemine) ning kellel ei
leita koronaarhaigust. Sageli esineb hinga-
misteede vdi gastrointestinaalse viirusliku
haiguse prodroom. Euroopa Kardioloogide
Seltsi (ESC) miiokardi ja perikardi haiguste
toorithma 2013. aasta soovituste kohaselt
pohineb miiokardiidi diagnoos tltpilisel
kliinilisel pildil (vt tabel 2) ja diagnostilisel
leiul (vt tabel 3). Endomtiiokardiaalse biopsia
tegemist on soovitatud kdikidele patsien-
tidele, kelle puhul on tdidetud kliinilised
diagnostilised kriteeriumid. T66rithm on
kinnitanud, et EMB on miiokardiidi diag-
noosi kuldne standard. Haiglad, kus ei ole
voimalik ohutult EMBd teha voi kellel ei ole
ligipddsu magnetresonantstomograafiale
(MRT), peaksid miiokardiidi kahtlusega
patsiendid suunama kdrgema etapi ravi-
asutustesse, sh ka patsiendid, kellel esineb
ebastabiilne hemodiinaamika voi eluohtlik
ritmihiire (4).

Miiokardiidi kliinilised diagnostilised
kriteeriumid on tdidetud, kui esineb > 1
kliinilisest vormidest (vt tabel 2) ja > 1 eri
kategooriate diagnostilistest kriteeriumitest
(vt tabel 3) ning ei esine olulist siidame
isheemiatdbe ja varasemad kroonilised

Tabel 3. Kliiniliselt kahtlustatava miiokardiidi diagnostilised kriteeriumid (4)

I Uus normist kdrvalekalle EKG-I ja/vai Holteri monitooringul ja/voi koormustestil

Il.  Kardiomiotsutoliilisi markerite — troponiin T vdi toponiin | - suurenenud sisaldus

lll.  Funktsionaalsed ja strukturaalsed kdrvalekalded siidame piltdiagnostikal (MRT-uuringul/

ehhokardiograafial/koronaarangiograafial)

IV.  Miiokardi koe muutused MRT-uuringul: turse ja/voi klassikaline miiokardiidile viitav hiline

gadoliiniga kontrasteerumise muster

MRT - magnetresonantstomograafia, EKG - elektrokardiograafia

EestiArst 2018;97(1):29-39



Tabel 4. Autorite valik vereanaliilise ning EMB analiilise, mida voib teha fulminantse
miiokardiidi kahtluse korral. Lisaks on bakteriaalse infektsiooni tunnuste puhul
ndidustatud mikrobioloogilised kiilvid verest ja biopsiamaterjalist

Vereanaliiiisid

Settereaktsioon, hemogramm leukogrammiga, C-reaktiivne

valk, prokaltsitoniin, troponiin T, B-tuiipi natriureetilise peptiidi
N-fragment, hiilibimisanaliiiisid, elektroliitidid, alaniini ja aspartaadi
aminotransferaas, kreatiniin, gliikoos

Haigustekitajate-
vastased antikehad

C-hepatiidi viiruse vastased antikehad, B-hepatiidi viiruse
pinnaantigeen, B-hepatiidi viiruse tuuma antigeeni vastane IgM, inimese

immuunpuudulikkuse viiruse 1. ja 2. tlilibi vastased antikehad, Borrelia

burgdorferilgM ja IgG

Seerumi auto-antikehad IgG-tiilipi tuumavastased antikehad, neutrofiilide tsiitoplasma
vastased antikehad, autoimmuunsete miiosiitidega seotud IgG paneel,
B1ja B2 adrenoretseptori AAK, a-adrenoretseptori AAK, muskariin-
atsetdiilkoliini retseptori AAK, endoteliini retseptori AAK

Endomiiokardiaalsete Hematoksiiliin-eosiin, Massoni trikroom, Preisi sinine, Kongo punane,
bioptaatide varvingud  immuunvarvingud limfotsiititide subpopulatsioonide ja histiotsiitaarse
komponendi tuvastamiseks

Endomiiokardiaalsete Adenoviiruse DNA, Coxsackie viiruste A ja B RNA, Epsteini-Barri viiruse
bioptaatide uuringud DNA, parvoviiruse B19 DNA, Herpes simplex-virus 1 / 2 DNA, inimese
nakkustekitajate suhtes herpesviirus 6 DNA, tsiitomegaloviiruse DNA, A- ja B-gripi viiruse RNA

AAK - autoantikeha, IgG -immunoglobuliin G, IgM —immunoglobuliin M

haigused ei selgita dgedat stindroomi (nt
siidameklapihaigused, kaasaslindinud
stidamerikked, hiipertiireoidism). Kahtlus
on seda suurem, mida rohkem diagnostilisi
kriteeriume on tdidetud (4).

ESC soovituste kohaselt peaks miiokar-
diidi kahtluse korral tegema 12 liilitusega
EKG, ehhokardiograafia (korduvalt) ja
magnetresonantstomograafia (kasutades
hindamisel Lake Louise’i kriteeriume).
Esmased laboratoorsed analiiisid mtiokar-
diidi kahtlusega patsientidel peaksid sisal-
dama kliinilise vere analtiiisi (sh leukotstii-
tide ja eosinofiilide arvu), eriitrotsiititide
settereaktsiooni, C-reaktiivse valgu analiilisi
ning troponiinide ja kreatiniini kinaasi
MB-isoensiiimi analiiisi. Fulminantse
miiokardiidiga patsientidel voib sageli
esineda elundite hiipoperfusioonist tingitud
hulgielundipuudulikkust, mistéttu tuleks
neid patsiente hinnata korduvalt elundi-
kahjustuse suhtes (1).

Rutiinset viiruste seroloogilist uuringut
ei soovitata, kuna seerumi viirustevastased
antikehad ei ole spetsiifilised ega tundlikud
miiokardiidi suhtes, kiill aga tuleks teha
verest haigustekitajate PCR-analiiiis. Uksi-
kute spetsiifiliste seroloogiliste analiiliside
madramine on siiski ndidustatud (vt tabel 4).
Voimaluse korral tuleks hinnata vere kardi-
aalsete autoantikehade olemasolu, lihtudes
keskuse voimalustest ja teadmistest. Soovita-
tavalt tuleks otsida haigusspetsiifilisi autoan-
tikehasid (4), mille mddramine on oluline

seetdttu, et nende eemaldamine ja seega
spetsiifiline ravi on voimalik immunoadso-
rptsiooni teel. Naiteks leitakse miiokardiidiga
patsientidel B1-, B2- ja a-adrenoretseptori,
angiotensiin II 1. tiilipi retseptori, endoteliini
ja M2-retseptori autoantikehi, samuti teisi
autoantikehi, nt AHA (anti-heart antibodies)
ja AIDA (anti-intercalated disc antibodies).
Koigil miiokardiidi kahtlusega patsientidel
tuleks kaaluda selektiivse koronarograafia
ja EMB teostamist. EMB-l saadud kudesid
tuleks analtitisida, kasutades histoloogilisi
varvinguid, immunohistokeemilist uuringut
ja viiruste PCRi (4). Uhtegi konkreetset
analtitiside algoritmi ei ole miiokardiidi
puhul prospektiivselt uuritud.

RAVI

Miiokardiidi alatiitipide spetsiifilist kasitlust
ei ole suurtes uuringutes uuritud. Hemodi-
naamiliselt ebastabiilsete patsientide siida-
mepuudulikkust tuleks kasitleda kiiresti
intensiivravi tingimustes, vajaduse korral
kardiopulmonaalse siisteemi mehaanilise
toega (vt joonis 2). Intensiivravi tingimustes
on esmatdhtis fulminantse miiokardiidiga
patsienti ravida miiokardi sddstvalt. Ehho-
kardiograafia abil on vaja selgitada vilja
miiokardi seisund, vedelikustaatus ning
vatsakeste eel- ja jairelkoormus. Véimaluse
korral voiks adrenergilise vasopressoorse
ravi viia miinimumini, kuna see suurendab
kahjustatud miiokardi jarelkoormust ning
avaldab kahjustavat toimet kardiomiiotsiiii-
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MUOKARDIIDIKAHTLUS
(EKG, ehhokardiograafia,
seerumi markerid; vt
tapsemalt tabel nr 3)

Y

Vilista koronaarhaigus, kui
selle suhtes kliiniline kahtlus
(SKG voi KT-angiograafia)

HAIGUSJUHT

]

L

Hemodiinaamiliselt stabiilne

Hemodiinaamiliselt

patsient ebastabiilne patsient
Siidame MRT EMB teostamine
[ [
] Y ] 7 v
Normaalne . . .. Fulminantne
vasaku vatsakese VZ"‘..""kfu vla(iit:sgkese Miiokardiiti A.ktk"‘";?.t miiokardiit (iile 50
funktsioon ustunktsioon eiole muokardil poletikuraku mm?
i i kohta)
. Siidamepuudulikkuse v l v
Toetav ravi ravi (diureetikumid,
AKEI, beeta- Ageda Véimaluse korral Kaalu
blokaatorid) siidamepuudulikkuse ravi vastavalt immunosupressiivset
| ravi, vajaduse patogeneesile ravi, vajaduse
v Y korral mehaaniline (nt hiidrakuline korral mehaaniline
. K vereringetoetus miiokardiit), vajaduse vereringetoetus
Tervenemine Perlf'Stes,':“}’ valfa u korral mehaaniline
vatsakese diisfunktsioon vereringetoetus
soltumata 3 kuu

pikkusest optimaalsest
medikamentoossest ravist

v

Y
EMB teostamine eiole EMB teostamine
vajalik
¥ Y
Kroonilist miiokardiiti Krooniline
eiole miokardiit

v v
PCRviiruste suhtes PCRviiruste suhtes
negatiivne positiivne
Y Y

Kaaluimmunosupressiivset voi
immunomoduleerivat ravi

Kaalu antiviraalset
ravi

SKG - selektiivne koronarograafia; KT - kompuutertomograafia; MRT - magnetresonantstomograafia, EMB - emdomiiokardiaalne biopsia,
PCR - poliimeraasi ahelreaktsioon; AKEI - angiotensiini konverteeriva ensiiimi inhibiitor

Joonis 2. Miiokardiidi késitluse algoritm, kohandatud 2. ja 7. viite pdhjal.
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tidele kaltsiumi tilekoormuse téttu. Ino-
troopsetest ravimitest voiks voimaluse
korral eelistada inodilataatoreid. Dobuta-
miin v&ib vorrelduna nesitiriidiga suuren-
dada suremust (14) ning on kirjeldatud
dobutamiinist indutseeritud eosinofiilset
miuokardiiti (15). Ravi inodilataatori milri-
noonga haiglaravi pikkuse ning elule-
muse mojutajana on platseeboga vorreldes
mitteisheemilise geneesiga dgeda stidame-
puudulikkuse puhul neutraalne voi posi-
tiivne (16). Juhuslikustatud topeltpimedas
uuringus inodilataatori levosimendaaniga
leiti, et levosimendaan parandas vorreldes
dobutamiiniga 24 tunni jooksul miiokardi
funktsiooni ning vdhendas 180 pédeva
suremust (17). Levosimendaan ei pdhjusta
kardiomiiotsiititides kaltsiumi tilekoormust
ning inodilataatorina vihendab siidame
jarelkoormust. Coxsackie viiruse mtiokar-
diidiga hiirte eksperimentaaluuringus leiti,
et levosimendaanil on kardiomiiotsiititidele
apoptoosi pidurdav toime (18).

Kardiogeenset Sokki, mis ei allu medika-
mentoossele ravile, tuleks kisitleda voimali-
kult kiiresti. Selle puhul véib olla vaja kasu-
tada mehaanilist vereringetoetust, nditeks
vatsakese abistamisseadet voi ECMOd,
mis pakuks sildravi slidamesiirdamiseni
voi tervenemiseni. Tdnu oma téhususele
on ECMO-ravi selle riithma patsientidele
elupdidstev (4). ECMO kasutus peaks olema
voimalikult lihike, kuna ta suurendab
oluliselt siidame jarelkoormust ning aordi-
klapi puudulikkuse korral ka eelkoormust,
pohjustades vasaku vatsakese laienemist
ning kopsuturset. Vajaduse korral tuleb
rakendada dekompressiivset ravi, nditeks
kodade vaheseina balloonseptostoomia
abil (19). ECMO asemel on kasutatud ka
teisi ajutisi perkutaanseid vasaku vatsakese
abistamise seadmeid, nditeks TandemHearti
(20) ja Impellat (21, 22), mille teoreetiliseks
eeliseks on vatsakese eelkoormuse ning
seinapinge vdhendamine. Kirurgiliselt
paigaldatava kehavélise pumba CentriMag
eeliseks on asjaolu, et seda saab kasutada
nii vasaku, parema kui ka mélema vatsa-
kese toetuseks. Lisaks on seadet voimalik
kasutada pikemalt ja vajaduse korral saab
pumbaringi lisada ka oksiigenaatori (23).
Seega ravitakse patsiente, kellel on dge
medikamentoossele ravile mittealluv kardio-
geenne Sokk, esmaselt kehaviliste ajutiste
elu sdilitavate siisteemidega, et saaks planee-
rida piisivamaid ravimeetodeid.

Patsiente, kellel on sidamepuudulikkus,
mis ei allu medikamentoossele ravile ega
ravile ajutiste vatsakese to0d abistavate
seadmetega, ravitakse pilisiva implan-
teeritava vasaku vatsakese abistamise
seadmega (LVAD) (24). Kirjeldatud on ka
totaalse kunstsiidame siirdamist néditeks
eosinofiilsest miiokardiidist tingitud
biventrikulaarse puudulikkuse tottu (25).
Stidamesiirdamine on 16ppstaadiumi stida-
mepuudulikkuse tunnustatud ravimeetod
(24). Uhe keskusega lilevaateuuringus
leiti, et fulminantse muokardiidi tottu
mehaanilist vereringetoetust vajavatest
patsientidest joudis eduka stidamesiirdami-
seni 5%, transplantatsioonivaba elulemus
oli selles uuringus 54% ja mehaanilise
vereringetoetuse kestus oli vahemikus
10-130 péeva (26).

Patsiente, kellel esineb hemodiinaa-
miliselt stabiilne siidamepuudulikkus,
tuleks ravida diureetikumide, angiotensiini
konverteeriva ensliimi inhibiitorite voi
angiotensiini retseptorite blokaatorite ja
beetablokaatoritega. Patsientidel, kellel on
piisivad siidamepuudulikkuse siimptomid
hoolimata optimaalsest medikamentoossest
ravist, tuleks rakendada ravi aldosterooni
antagonistidega (24). Ebaselge on see, kuidas
ja millal otsustada vatsakese funktsiooni
taastumise jdrel ravi redutseerimine voi
selle I6petamine (4). Seadmetega ravi
(implanteeritavad kardioverter-defibril-
laatorid, restinkroniseeriv ravi) naidus-
tused on miokardiidist tingitud stida-
mepuudulikkuse puhul samad kui teistel
pdhjusel tekkinud stidamepuudulikkuse
korral (24).

Mittesteroidsete poletikuvastaste ainete
(MSPVA), sh eelkdige ibuprofeeni ja atse-
thtlsalitstitilhappe kasutamine on perikar-
diidi ravi nurgakivi (27), kuid mtiokardiidi
eksperimentaalsetes loommudelites on
neid seostatud suurenenud suremusega
(4). MSVPAde kasutamine miioperikardiidi
puhul valusiindroomi raviks on soovitatav
seega vdikseimas efektiivses annuses.
Kliinilised andmed nende manustamiseks
miiokardiidi puhul on vastuolulised ja sel
teemal oleks vaja kontrollitud uuringuid.
Miiokardiidi dgedas faasis tuleks flilisilist
aktiivsust piirata nii sportlastel kui ka
mittesportlastel vihemalt 6 kuuks (4).
Kuni 14% kardiaalsetest dkksurmajuhtu-
dest noortel sportlastel vdib olla seotud
miiokardiidiga (28).
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VIIRUSEVASTASED RAVIMID

Ravi atsiikloviiri, gantstikloviiri voi
valatsiikloviiriga voib kaaluda patsien-
tidel, kellel on miiokardiidi p6hjuseks
herpesviirusnakkus, kuigi nende tohu-
sust miiokardiidi puhul ei ole tdestatud.
Beetainterferoonravi esialgsed andmed
nditavad, et see korvaldab enteroviiruste
ja adenoviiruse geenimaterjali vasaku
vatsakese diisfunktsiooniga patsientidel
ning on seotud New Yorgi Stidameassot-
siatsiooni (NYHA) funktsionaalse klassi
parandamisega ja enteroviirusnakkuse
korral on 10 aasta prognoos parem (4).
Enamik miiokardiidijuhtudest saab alguse
respiratoorsete infektsioonide foonil,
mistéttu on uuritud viirusevastaste ravi-
mite kasutusvoimalusi nii dgeda kui ka
kroonilise miiokardiidi puhul. Uuritud on
alfainterferoonravi (enteroviirus), pera-
miviiri (HIN1), artesunaati (HHV6-B) (6),
kuid suuremahulisi uuringuid ei ole tehtud
ning selget ravisoovitust ei ole voimalik
esitada. ESC soovituste kohaselt tuleks
ravimeeskonda kaasata infektsioonhai-
guste arst (4).

IMMUUNREAKTSIOONI
MUUTMINE

Uks miiokardiidi patogeneesi aluseid on
autoimmuunne reaktsioon, mis jirgneb
enamasti viiruslikule infektsioonile.
Seetdttu on uuritud mitmeid véimalusi
moduleerida keha immuunreaktsiooni.
Koérgdoosis intravenoosne immunoglobuliin
(IVIG) moduleerib immuun- ja péletikulist
reaktsiooni eri mehhanismide abil ning
seda kasutatakse mitmete siisteemsete
autoimmuunhaiguste puhul. Selle kasu-
tamine on seotud siidame viljutusfrakt-
siooni paranemisega erinevatel pdhjustel
tekkinud kroonilise simptomaatilise
stidamepuudulikkuse puhul, kuid IVIG oli
ebaefektiivne hiljuti tekkinud dilateeriva
kardiomiiopaatiaga (DKMP) patsientide
kontrollitud uuringus IMAC (Intervention
in Myocarditis and Acute Cardiomyopathy).
Teisalt esines selles uuringus biopsiaga
kinnitatud mittespetsiifiline miiokardiit
ainult 15%-1 patsientidest (29). Siiski ei
ole IVIG-1 olulisi korvaltoimeid ja seda vdib
kasutada, kui miiokardiit ei allu tavaparasele
stidamepuudulikkuse ravile nii viirusliku
kui ka autoimmuunse vormi korral (4),
eriti kui see on kinnitatult autoantikehade
vahendatud (9).

IMMUNOADSORPTSIOON
Miokardiidi ja DKMP patsientidel on
tuvastatud erinevaid autoantikehi ning
nende rolli haiguste patogeenesis on samuti
puititud vilja selgitada. Seega voivad teiste
autoimmuunsete hdirete puhul kasutatavad
ravimeetodid, nditeks haigust pdhjustavate
autoantikehade immunoadsorptsioon (I1A),
olla ravivoimalusteks ka autoimmuunse
geneesiga miiokardiidi/DKMP puhul (4).

Viikesemahulistes prospektiivsetes
DKMPga patsientide uuringutes on ndidatud,
et kardiodepressiivsete antikehade eemal-
damine IA abil parandab vasaku vatsakese
véljutusfraktsiooni (11 patsienti) (30),
parandab koormustaluvust (30 patsienti)
(31). Amelingi jt 40 patsiendiga prospek-
tiivses uuringus leiti, et vasaku vatsakese
funktsioon paranes 24 patsiendil ning
raviefekti saavutanud patsientidel oli
erinev metaboolsete geenide ekspressioo-
niprofiil vorreldes patsientidega, kellel
ravitoimet ei olnud (32). Kdimas on ka IV
faasi uuring arvatava autoimmuunse genee-
siga kroonilise miiokardiidiga patsientidel
IA kasutamise tipsustamiseks (33). Ageda
miiokardiidi raviks IA kasutamise kohta on
juhukirjeldusi avaldatud néiteks siisteemse
eriitematoosluupusega kaasneva miiokar-
diidi puhul (34).

IMMUNOSUPRESSIIVNE RAVI
Enamik andmeid immunosupressiivse ravi
kohta miiokardiidi puhul on saadud, kui on
kasutatud jargmisi raviskeeme: kortikoste-
roidid, asatiopriin ja kortikosteroidid voi
tsiiklosporiin A ja asatiopriin ja kortikoste-
roidid. Teiste ravimite kohta usaldusvéarsed
andmed puuduvad.

Ravivastus on saavutatud peamiselt
kroonilise viirusnegatiivse vormi, hiid-
rakulise miiokardiidi ja autoimmuunse
aktiivse mliokardiidi puhul (néditeks viirus-
negatiivne ja autoantikeha-positiivne
miiokardiit). Seevastu leidsid Mason jt
juhuslikustatud uuringus, et immunosup-
ressiivsel ravil ei olnud olulist efekti tead-
mata etioloogiaga muokardiidi puhul (35).
Immunosupressiivse raviga tohib alustada
alles parast aktiivse infektsiooni valistamist
EMB-1 PCR-meetodil (4). Immunosupres-
siivset ravi tuleks rakendada primaarselt
autoimmuunsete haigusvormide puhul
nagu hiidrakuline miiokardiit, eosinofiilne
miiokardiit voi sarkoidoosist pohjustatud
kardiomiiopaatia (2).
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KOKKUVOTE

Miiokardiit on heterogeenne haigus nii
etioloogia kui ka kliinilise kulu poolest.
Haiguse aluseks on péletikuline stidameli-
hase kahjustus, mis kulgeb dgeda, enamasti
taaspoorduva siindroomina. Ebasoodsa
kulu korral voib tekkida krooniline dila-
teeriv kardiomiiopaatia, mis voib viia
progresseeruva siidamepuudulikkuseni.
Age miiokardiit véib kulgeda ka eluoht-
liku seisundina ning sel puhul on tegu
fulminantse muokardiidiga. Selle harva,
kuid raske kuluga haiguse puhul v6ib olla
vaja rakendada kehavélist vereringetoe-
tust. Fulminantse miiokardiidi kahtluse
korral tuleb patsient suunata keskusesse,
kus on voimalik miiokardiidi spetsiifiline
diagnostika ning ravi, sealhulgas MRT-
uuringute ning EMB tegemine. Miiokar-
diidi diagnoosimisel on oluline jargida
rahvusvahelisi diagnostilisi kriteeriume
ning véltida tihelt poolt valediagnoose
ning teiselt poolt diagnoosimise ja ravi
hilinemisest tingitud piisivat elukvaliteedi
halvenemist. Raviprotsessis tuleb lahtuda
juhtivast kliinilisest stindroomist - stidame-
puudulikkust tuleb ravida tdenduspdhiste
meetodite ja ravimiannustega, rindkerevalu
valuvaigistitega. MSPVAde kasutamine on
ndidustatud valustindroomi voi perikardi
haaratuse korral. Dilateeriva kardiomiio-
paatia pohjuseks voib olla krooniline
miiokardiit ning voimaluse korral tuleks
nendel patsientidel teha EMB ning otsida
seerumist patogeenseid autoantikehi. Ageda
miiokardiidi pddemise jdrel on soovitatav
patsiendile teha kordusuuringuna ehhokar-
diograafia ning miiokardi diisfunktsiooni
korral on soovitatav jalgimine kardioloogi
poolt. Miiokardiidi diagnostika ning ravi
pdhineb senini vihesel tdenduspdhisusel
ning vajalikud on tdpsustavad uuringud.
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SUMMARY

Fulminant myocarditis

Eno-Martin Lotman?, Mait Altmets?, Tiina
Leismann?, Marge Kiitt*, Julia Reinmets?,
Indrek Ratsep®

Myocarditis is a heterogeneous disease that
is usually self-limiting, but its complica-
tions may include chronic dilative cardio-
myopathy and heart failure. In rare cases,
myocarditis can be fulminant and cause
acute haemodynamic compromise and
cardiogenic shock. In these cases, mechan-
ical circulatory support may be necessary.

Myocarditis should be diagnosed using
universal criteria and in many cases (dilated
cardiomyopathy, fulminant myocarditis),
endomyocardial biopsy is indicated. Cardiac
magnetic resonance imaging is very impor-
tant in the diagnostics of myocarditis.
The complications of myocarditis should
be treated as per international guidelines.
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Iseseisvuse taastanud Eestis
on meeste ja naiste suremus
koronaarhaigusesse

1990. aastaga vorreldes
vahenenud poole vorra

Uleilmse haiguste leviku uuringu
kdigus vaadeldi endistes Nouko-
gude Liidu maades ja selle satel-
liitriikides suremuse diinaamikat
koronaarhaigusesse aastatel
1990 ja 2015. Noukogude Liidu
kokkuvarisemise jarel on neis
riikides toimunud markimis-
vadrsed muutused majanduses,
inimeste eluolus ja tervislikus
seisundis. Suremust koronaar-
haigusesse hinnati vanusele stan-
darditud juhtude arvuna 100 000
inimese kohta aastas. Andmed
saadi vaadeldud maade vasta-
vatest andmebaasidest. Endise
Noukogude Liidu mojualused
piirkonnad jaotati kolme regiooni:

Kesk-Euroopa, Ida-Euroopa ja
Kesk-Aasia.

Aastaks 2015 oli suremus koro-
naarhaigusesse nii meestel kui ka
naistel oluliselt vahenenud koigis
Kesk-Euroopa regiooni maades.
Naiteks TSehhi Vabariigis meestel
50,3% ja naistel 43%. Ida-Euroopa
regioonis oli see vihenemine oluli-
selt viaiksem ja regiooniti erinev.
Baltimaades oli haigestumise
languse tase Kesk-Euroopa regioo-
niga vorreldav. Kdigist vaadeldud
maadest oli suurim haigestumise
vahenemine nii meeste kui ka
naiste seas Eestis: meestel 51,7%
ja naistel 49,1%. Surmajuhtude
arv aastas oli 2015. aastal meestel
261,1 ja naistel 153,2 ning see
oli samal tasemel Kesk-Euroopa
maadega. Nditeks Venemaal oli
1990. aastal meestel 458,8 surma-
juhtu, 2015. aastal 419,6 juhtu,
vihenemine 11,6%; naistel 1990.

aastal 270,0 ja 2015. aastal 231,1
juhtu, vdhenemine 18%.
Valgevenes meeste suremus
vaadeldud perioodil hoopis kasvas
12% vorra. Koigis vaadeldud Kesk-
Aasia piirkonna riikides oli nii
meeste kui ka naiste suremuse
vahenemine kuni 10-15% piires.
Peamised koronaarhaiguse
riskitegurid neis riikides olid arte-
riaalne hiipertensioon, lipiidide
ainevahetuse hdired ja suitseta-
mine. Neis maades, kus neid tegu-
reid suudeti medikamentoosse
raviga ning eluviisi ja toitumis-
harjumuste muutmisega paremini
ohjata, oli ka suurem suremuse
vihenemine koronaarhaigusesse.
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