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Zapalenie mig¢$nia sercowego (ZMS) jest chorobg prowadzacg do uszkodzenia komoérek mieénia
sercowego. ZMS moze skutkowa¢ wystapieniem kardiomiopatii zapalnej/kardiomiopatii rozstrzeniowej, a co
za tym idzie - niewydolnos$ci serca. Co wigcej, niesie ono ze soba réwniez powazne ryzyko wystgpienia
groznych arytmii, koniecznosci transplantacji serca oraz moze by¢ przyczyng naglej $§mierci pacjenta. Niestety
ZMS wystepuje gtownie wsrod dzieci i mtodych dorostych bedacych w petni edukacji/aktywnosci zawodowe;j
i zycia rodzinnego. Przeklada si¢ to na pogorszenie funkcjonowania catych rodzin i wysokie koszty
wieloletniego leczenia, co wskazuje na konieczno$¢ poprawy diagnostyki oraz terapii ZMS. Objawy ZMS sa
bardzo niejednolite (np. duszno$¢, bol w klatce piersiowej, kotatanie serca, meczliwose, obrzeki konczyn,
towarzyszace objawy infekcji), co sprawia, ze proces diagnostyczny stanowi istotne wyzwanie dla lekarzy.
Jedyna metoda, ktora pozwala na pewne rozpoznanie ZMS jest biopsja mi¢snia sercowego lub autopsja, czyli
pobranie wycinka mig$nia sercowego do dalszych badan od zywego lub zmartego pacjenta.

Przyczyna ZMS moga by¢ infekcje oraz czynniki nieinfekcyjne (np. choroby autoimmunologiczne,
przyjmowane leki), jednak za gtowny czynnik powodujacy chorobe uwazane sg wrusy. Do najczesciej
stwierdzanych genomow wirusowych w biopsji migsnia sercowego u pacjentow z ZMS nalezg parwowirus
B19 (B19V), coksackie typu B i inne enterowirusy, ludzki herpeswirus 6 (HHV-6) oraz adenowirusy. Od
niedawna koronawirus (SARS-CoV-2) odpowiedzialny za pandemi¢ COVID-19 réwniez wyrdzniany jest jako
przyczyna ZMS. Mechanizmy wskutek ktorych doprowadza on do uszkodzenia migsnia sercowego sg jednak
na razie nieznane.

Obecnie terapia ZMS czgsto ogranicza si¢ jedynie do ograniczenia aktywno$ci fizycznej przez wiele
miesigcy i leczenia powiklan (np. niewydolnos$ci serca, zaburzen rytmu, epizodéw zakrzepowo-zatorowych).
Zgodnie z aktualnymi wytycznymi wykluczenie obecnos$ci materialu genetycznego wirusa w migéniu
sercowym (pobranym biopsyjnie) jest kluczowe dla rozpoczgcia leczenia celowanego (tj. terapii
immunosupresyjnej) i szansy na poprawe rokowania pacjentow. Wdrozenie immunosupresji w przypadku
wykrycia wirusa jest jednak przeciwwskazane ze wzgledu na ryzyko zaostrzenia infekcji wirusowej. Leczenie
przeciwwirusowe natomiast nie jest rutynowo zalecane z powodu braku dowoddéw na jego skutecznosc.

Rola wirus6w w mechanizmie powstania ZMS jest jednak coraz cze$ciej podwazana. Przypuszcza sig,
Ze obecno$¢ wirusOw w miesniu sercowym moze nie odgrywac istotnej roli w patomechanizmach ZMS i
stanowi¢ przypadkowe znalezisko bez korelacji z przebytym lub aktywnym ZMS, szczegélnie gdy ilos¢
materialu genetycznego wirusa jest niewielka i nalezy on do wybranych gatunkow (np. B19V, HHV-6). Za ta
teorig przemawia fakt wystgpowania genomow niektorych wirusow w migsniu sercowym u pacjentdw bez
ZMS lub kardiomiopatii. W celu lepszego zrozumienia klinicznej istotno$ci obecnosci genomoéw wirusowych
w biopsjach mig$nia sercowego, potrzebne sa dane dotyczace wystgpowania wiruséw kardiotropowych oraz
ich ilosci w migsniu sercowym populacji bez ZMS i/lub kardiomiopatii w wywiadzie, oraz ich korelacja z
cechami stanu zapalnego w tej grupie badanych. Opisywany projekt ma na celu zebranie takich danych poprzez
wykonywanie $rodoperacyjnych biopsji migénia sercowego oraz badan krwi u pacjentow
kardiochirurgicznych bez ZMS lub kardiomiopatii w wywiadzie.

W ramach projektu zbierane bgda rowniez dane dotyczace innych czynnikow potencjalnie
wplywajacych na patogenez¢ ZMS i/lub majace potencjal w jego diagnostyce takich jak: swoiste
autoprzeciwciala przeciwsercowe (AHA), ktorych obecnos¢ w surowicy krwi z jednoczesnym naciekiem
komorek zapalnych w migéniu sercowym moze wskazywac¢ na ZMS o podtozu immunologicznym; cytokiny
- biatka zaangazowane w odpowiedz immunologiczna, ktérych podwyzszony poziom stwierdzono w surowicy
pacjentow z potwierdzonym ZMS; mikroRNA (miRNA) - male, niekodujace czasteczki RNA, ktore kontroluja
ekspresje genéw oraz zmiana ekspresji wybranych genéw w bioptatach migénia sercowego. Dane dotyczace
obecno$ci wirusow oraz ich miana w migs$niu sercowym, a takze ich korelacja ze zmianami ekspresji
wybranych gendéw oraz biomarkerami znajdowanymi w surowicy lub bioptatach pacjentéw bez historii ZMS
lub kardiomiopatii sg niezwykle potrzebne w celu poprawy diagnostyki oraz projektowaniu efektywnych
strategii leczenia ZMS.

Celami projektu sg: (1) zbadanie czgstosci wystgpowania i ilo§ci materiatu genetycznego wirusow
kardiotropowych w bioptatach serca wsrod 100 pacjentow bez wywiadu ZMS i/lub kardiomiopatii oraz (2) ich
korelacja z obrazem histologicznym i immunohistochemicznym migsnia sercowego pod katem cech ZMS.
Trzecim celem jest (3) identyfikacja/walidacja nowych biomarkerow w surowicy i migéniu sercowym
pacjentow oraz analiza ich zwigzku z wynikiem oceny bioptatéw (cechy ZMS, obecno$¢ wirusa). Co wigcej,
(4) opisywany projekt poréwna wspomniane wyniki z tymi obecnymi u 20 pacjentdow z potwierdzonym ZMS.

Wyniki naszych badan zwigksza wiedze oraz zakwestionujg paradygmat w zakresie klinicznej
istotno$ci wirusow kardiotropowch w biopsji migs$nia serowego, poprzez zbadanie czegstosci ich wystgpowania
oraz ich ilo$ci u pacjentow bez ZMS i/lub kardiomiopatii w wywiadzie. Co wigcej, zweryfikowana zostanie
czestos¢ wystepowania AHA, zmian stezen poszczegodlnych cytokin, miRNA oraz zmian w ekspresji
wybranych gendw w bioptatach w tej samej grupie pacjentow. Przetozy si¢ to na istotne zwigkszenie wiedzy
dotyczacej istotnosci klinicznej tych parametréw oraz ich roli w patogenezie i diagnostyce ZMS.



