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Miocarditi: aspetti controversi e 
gestionali 

•  In quali ambiti clinici è da sospettare una 
miocardite? 

•  Quale ruolo diagnostico e prognostico ha 
l’imaging di I° livello con l’ecocardiografia? 

•  Qual’ è il ruolo della risonanza magnetica 
e con quali protocolli di acquisizione? 

•  Quando è indicata la biopsia? 
•  Quando utilizzare un trattamento specifico 

con immunosoppressori o antivirali?  





Miocardite  
Difficoltà nella diagnosi clinica 

•  Polimorfismo nella presentazione clinica 

•  Eterogeneità negli standard diagnostici 
(BEM – RMN – clinica – amministrativa) 

•  Probabilmente frequentemente sottodiagnosticata  
 
–  0,5% dei ricoveri per causa cardiovascolare 

Kytö V, Sipilä J, Rautava P. 
The effects of gender and age on occurrence of clinically suspected myocarditis in adulthood. 

Heart 2013;99(22):1681–4. 
  

–  5% di autopsie non selezionate (causa di morte in 1/4 di questi casi) 
Carniel E, Sinagra G, Bussani R, et al. 

Fatal myocarditis: morphologic and clinical features. 
Ital Heart J 2004;5(9):702–6.  









Miocarditi ……. 
•  Miocardite Linfocitaria 
•  M.di Lyme (Borrelia Burgdorferi): zone endemiche, 

puntura di zecca, BAV 
•  M.di Chagas (Tripanosoma Cruzii): viaggi in 

America centro-meridionale, aneurismi apicali, BBD
+EAS 

•  Miocardite in HIV (50% in autopsie) 
•  Sarcoidosi: M.granulomatosa 
•  Miocardite eosinofila: r. ipersensibilità, s. 

ipereosinofiliche sistemiche, Churg-Strauss, 
Loeffler, reaz. a farmaci, parassiti, protozoi, vaccini, 
M.eosinofilica necrotizzante acuta   

•  M. a cellule giganti:autoimmune/ipersensibilità, 
acuta/fulminante  



Fisiopatologia della “Miocardite” 

Dennert R, Crijns HJ, Heymans S. Acute viral myocarditis. Eur Heart J 2008;29:2073-82 





Assenza 
di sintomi 

Dolore 
toracico 

Aritmie 
ipocinetiche/ 
ipercinetiche 

Scompenso 
cardiaco 

Forma 
fulminante 

Guarigione 
completa o 
incompleta 

CMPD 

Morte 
improvvisa 

Morte in 
shock e 
MOF 

-.-.-.-  evoluzione possibile 

  





CRITERI DIAGNOSTICI RMN MIOCARDITE (Lake-Louise criteria) 
Friedrich et al. A JACC white paper. 2009;53:1475  





Work-up diagnostico in sospetta miocardite 
(Caforio et al.)  



Sospetta miocardite: 
test diagnostici di imaging  

Ecocardiografia (I): 
Non noti reperti eco specifici di miocardite, ma: 
•  Eco fondamentale per identificare disfunzione 

ventricolare 
•  Utile nella diagnosi differenziale con altre cause 

di scompenso cardiaco 
•  Importante per stratificare la prognosi 
•  Utile nel follow-up  



Pinamonti B, Alberti E, Cigalotto A, Dreas L, Salvi A, Silvestri F, Camerini F. 
ECHOCARDIOGRAPHIC FINDINGS IN MYOCARDITIS. 

Am J Cardiol. 1988;62:285–291. 

Correlazione clinico-ecocardiografica 
 

Asinergie a distrettualità non-coronarica 
Pseudoipertrofia 

Iper-riflettenza della trama miocardica 
Trombosi ventricolare 
Disfunzione diastolica 









Sospetta miocardite: 
test diagnostici di imaging (II) 

TECNICHE RADIOISOTOPICHE 
Scintigrafia con Gallio-67: 
•  marcatore di flogosi cronica; 
•  MA bassa specificità, non più utilizzato  
Anticorpi antimiosina marcati con Indio-111: 
•  identificazione di necrosi miocardica 
•  utile metodo per screening; elevata sensibilità ed elevato 

valore predittivo negativo. 
•  MA poco specifico, scarsamente disponibile, esposizione 

a dose di radiazioni, ritardo nella risposta 



Sospetta miocardite: 
test diagnostici di imaging  

RISONANZA MAGNETICA NUCLEARE 
-  Sequenze spin eco T2 pesato > aumento segnale > 

edema 
-  Gadolinio sequenze precoci > global relative 

enhancement (GRE) > aumento segnale > iperemia  
-  Gadolinio sequenze tardive (LE) > aumento segnale 

(LE) > identificazione necrosi/fibrosi 
-  Elevata sensibilità e specificità (anche se non 

assoluta), specie se considerate tutte e 3 le tecniche 
-  Metodica diagnostica non invasiva ottimale nella 

sospetta miocardite 
-  Utile nell’indirizzare i pazienti alla diagnosi con BEM e 

nell’orientare la sede del prelievo BEM  



Proposed Diagnostic CMR Criteria (Lake Louise Consensus Criteria) for Myocarditis 

•  presence of at least 2 of the following criteria 
•  edema in T2-weighted images 
•  early gadolinium enhancement, in T1-weighted images 
•  late gadolinium enhancement, in T1-weighted images 

•  LV dysfunction and/or pericardial effusion (supportive evidence) 

•  A repeat CMR study between 1 and 2 weeks after the initial CMR 
  (if there is strong clinical evidence for myocardial inflammation) 





Francone M, Frustaci A et al; 





MIOPERICARDITE/PERIMIOCARDITE 
Criteri diagnostici: 

1)  Criteri per pericardite acuta: almeno 2 criteri 
tra: - dolore toracico tipico con incremento 
inspiratorio; - sfregamenti pericardici; - 
alterazioni ST diffuse; - versamento 
pericardico.  

2)  Segni di interessamento miocardico: - 
incremento enzimi cardiaci (troponina) E/O - 
disfunzione VS globale/segmentaria.  

3)  Presenza di marker di infiammazione (PCR) 









ESC  2013 suggested flow chart for definite diagnosis of 
myocarditis 

In patients fulfilling the diagnostic criteria for clinically 
suspected myocarditis, we recommend selective 

coronary angiography and EMB. 
This recommendation also applies to patients 

with an acute coronary syndrome-like 
presentation with or without features suggestive of 

myocarditis on CMR. 
Therefore, in the absence of robust prospective data 

(in suspected myocarditis with pseudo-infarct 
presentation and normal coronary arteries), the 

definitive diagnosis of myocarditis should still be 
based on EMB. 

 
Caforio ALP et al. Eur Heart J. 2013;39 (epub 

ahead of print 3.7.2013) 



Cardiomiopatie infiammatorie a Trieste (2004-2014) 

37 

102 

289 

743 (99) 

BEM con miocardite attiva 
(2004-2014) 

BEM effettuate 
(2004-2014) 

Nuove CMPD 
(2004-2014)  

Pericarditi/Perimiocarditi 
(2004-2014) 

registro miocarditi bioptiche: 104 pazienti 
registro perimiocarditi, dal 2004: 99 pazienti 

registro aritmiocarditi: in definizione (16 pazienti) 



Total Major 
Complications 

Minor 
Complications 

Jang, JKMS 2013 9,2% (21/228) 1,3% (3/228) 7,9% (18/228) 

Chimenti, Circulation 2013 1,78% (75/4221) 0,62% (26/4221) 1,16% (49/4221) 

Bennet, Circ Heart Fail 2013 1,9% (16/851) 0,95% (8/851) 0,95% (8/851) 

Yilmaz, Circulation 2010 6,2% (47/755) 1,1% (8/755) 5,2% (39/755) 

Holzmann, Circulation 2010 1,1% (33/3048) 0,1% (3/3048) 1% (30/3048) 

Felker, N Engl J Med 2000 8% (1230) 0,2% deaths (2/1230) 

Trieste, 2005-2015 7,5% (5/67) 3% (2/67) 4,8% (3/67) 

endomyocardial biopsy - complication rate 



0	  

10	  

20	  

30	  

40	  

50	  

60	  

70	  

80	  

19
81
	  

19
83
	  

19
85
	  

19
87
	  

19
89
	  

19
91
	  

19
93
	  

19
95
	  

19
97
	  

19
99
	  

20
01
	  

20
03
	  

20
05
	  

20
07
	  

20
09
	  

20
11
	  

20
13
	  

•  1981-1992 all pts with unexplained LV dysfunction 
 
•  since 1993, in those who presented with  

1.  recent onset HF 
2.  severe LV dysfunction (LVEF <40%) 

without ventricular remodeling, 
3.  major ventricular arrhythmias 

 
•  since 1993: immunohistochemical analysis  

BEM trends and Hit-Rate 

0,0	  

10,0	  

20,0	  

30,0	  

40,0	  

50,0	  

60,0	  

70,0	  

80,0	  

hit rate bienniale 





Indicazioni alla biopsia 
endomiocardica 

• Nel sospetto di miocardite: 
ü FEVsin < 40% persistente e/o 
scompenso cardiaco e/o aritmie VE 
maggiori persistenti nonostante terapia 
convenzionale (1-2 settimane)  
ü Intervallo esordio diagnosi ≤ 3-6 mesi 
ü Contesto anamnestico suggestivo 

•  Necessità di approccio integrato mediante 
valutazione istopatologica, immunoistochimica 
e virologico-molecolare. 

 







82 pts; f.up 147 mo;  
6 mo improv/norm 
LVEF: 53% 



Univariable Analysis Multivariable Analysis 
HR CI 95% P Value  HR CI 95% P Value  

 Age < 13 y 3.554 1.226–10.301 0.020 3.316 0.965–11.389 0.057 

 NYHA functional class III–IV 2.941 1.391–6.220 0.005 

 Heart failure 7.192 2.172–23.820 0.001 

 NSVT 2.330 1.078–5.032 0.031 

 LADI, mm/m (1 mm/m increase) 1.205 1.092–1.330 <0.001 1.141 1.022–1.274 0.019 
 LVEDDI, mm/m (1 mm/m increase) 1.069 1.021–1.119 0.005 

 LVEF, % (5-U decrease) 1.271 1.108–1.458 <0.001 

 LVEF < 50% 9.088 2.148–38.458 0.003 8.029 1.010–63.860 0.049 
 RVFS < 33% 2.130 1.038–4.371 0.039 

 RAP (for 1-mm Hg increase) 1.231 1.099–1.380 <0.001 

 Mean PAP (for 1-mm Hg increase) 1.056 1.008–1.107 0.021 

 PCWP (for 1-mm Hg increase) 1.099 1.049–1.152 <0.001 

 Cardiac index (500 mL/min/m2 decrease)  1.649 1.634–1.663 0.003 

 Diuretics 3.365 1.434–7.897 0.005 

 Digoxin 4.266 1.816–10.021 0.001 

 Inotropes 4.155 1.664–10.374 0.002 

Active Myocarditis: presentation and prognosis – Predittori Basali 



Active Myocarditis: presentation and prognosis – Ruolo del follow-up 

Pop. totale 
(77; 100%) 

SCC 
(49; 64%) 

Aritmie 
(19; 24%) 

DoloreToracico 
(9; 12%) p value 

NYHA III-IV – no. (%) 4(5) 4(8) 0(0) 0(0) 0.320 

DAS N – mm/m 21±3 22±3 20±4 20±3 0.128 
DTD VS N – mm/m 35±7 38± 6 30±4 29±4 <0.001 

FE VS – % 46±14 40±13 54±11 61±6 <0.001 

FE VS < 50 % – no. (%) 40(52) 35(71) 5(26) 0(0) <0.001 

Miglioramento/normalità – no. (%) 41(53) 18(34) 14(70) 9(100) <0.001 

Cara>eris/che	  clinico-‐strumentali	  della	  popolazione	  a	  6	  mesi	  

Univariable Analysis Multivariable Analysis 

HR CI 95% p Value  HR CI 95% p Value  

NYHA functional class III–IV 37.15 7.362–187.507 <0.001 16.24 3.193–30.572 0.001 
LADI, mm/m (1 mm/m increase) 1.23 1.081–1.397 0.002 1.18 1.030–1.348 0.017 

LVEF, % (5-U decrease) 1.56 1.347–1.808 <0.001 

LVEF < 50% 41.17 5.523–304.625 <0.001 

LVEDDI, mm/m (1 mm/m increase) 1.09 1.037–1.148 0.001 

Improved/normal LVEF 0.02 0.003–0.152 <0.001 0.03 0.004–0.213 0.001 

Predi>ori	  Prognos/ci	  alla	  rivalutazione	  a	  6	  mesi	  



multivariable analysis – 6 months HR CI 95% p 
NYHA III-IV a 6 mesi 16.237 3.19-30.57 0.001 
DAS N a 6 mesi – mm/m (per incremento 1 mm/m) 1.178 1.03-1.34 0.017 
Miglioramento / normalità 0.028 0.004-0.213 0.001 

Active Myocarditis: presentation and prognosis – Ruolo del follow-up 



Miocardite: indicazioni al trattamento immunosoppressivo nella pratica clinica:  
Linee guida utilizzate nel centro cardiologico di Trieste  
 





Protocollo di trattamento immunosoppressivo utilizzato nelle miocarditi presso 
il Dipartimento Cardiovascolare dell’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Trieste   





SUSPECTED MYOCARDITIS 

Low-Risk 
Chest Pain 

Supraventricular Arrhythmias 
Advanced AV Blocks 

with 
Preserved LV Function  

evaluate 
Complete resolution of instrumental 

anomalies in the short-term (1 
month) 

ECG normalization 
Normal regional wall motion 

Stable arrhythmic profile 

Consider	  Healed	  
and	  Discharge	  from	  follow-‐up	  

High-Risk 
Decompensated Heart Failure 

	  Severe	  LV	  DysfuncGon 
Life-threatening Arrhythmias with/without	  LV	  

DysfuncGon 
Advanced AV Blocks with LV Dysfunction 

evaluate 
Short-term (7-10 days) 

clinical response to optimal medical 
therapy 

Compensated Heart Failure Refractoriness	  to	  medical	  therapy	  
in	  the	  context	  of	  

Recent	  onset	  of	  the	  clinical	  syndrome	  
Exclusion	  of	  other	  specific	  eGologies	  

Absence	  of	  severe	  leO	  ventricular	  remodeling	  

EMB	  

Short-‐term	  revaluaGon	  (6	  months)	  

Intermediate Risk - Grey zones 
Moderate LV Dysfunction 

Frequent Non-Sustained Ventricular 
Arrhythmias Persistent regional wall motion 

anomalies 
Persistent ECG anomalies 

Extensive LGE 

OpGmal	  medical	  therapy	  
(ace-‐i,	  β-‐b,	  mrb	  -‐	  when	  indicated)	  

LVEF	  absolute	  increase	  of	  20	  percentage	  points	  /	  LVEF	  >	  50%	  
Absence	  of	  Major	  Ventricular	  Arrhythmias	  at	  rest	  /	  during	  Excercise	  Test	  

NYHA	  1-‐2	  
Scheduled	  Follow-‐up	  

Other	  than	  PVB19:	  
evaluate	  specific	  anGviral	  

therapy	  

PVB19:	  
evaluate	  single	  paGent	  
for	  immunosuppression	  

if	  indica0ons	  persist,	  
consider	  

ICD	  placement	  
HTx	  referral	  

AblaGon	  referral	  

NO	  
myocardiGs	  

if	  evidence	  of	  myocardi0s,	  with	  
Up-‐regulaGon	  of	  inflammatory	  markers	  (HLA)	  

Absence	  of	  viral	  genome	  (PCR	  analysis)	  

Immunosuppression	  
(6	  months)	  

Viral	  
persistence	  

yes	  

no	  

yes	   no	  

yes	   no	  

yes	   no	  

In presence of LGE, 
despite the complete 

normalization of all above-
mentioned elements, 

consider a non-invasive follow-
up prolonged up to two years. 



Low-risk Grey zones High-risk 

Time of clinical 

revaluations 

1 month 

6 months 

2 years 

3 months 

6 months 

12 months, then yearly 

3 months 

6 months 

12 months, then yearly 

Non invasive testing 
Assess ECG and echocardiograpy 

normalization between 1 and 6 months. 

Cardiac RMN recommended. 

Periodic evaluation of LVEF and LV remodeling (echocardiography). 

Periodic evaluation of the arrhythmic burden (Holter-ECG). 

Annual evaluation of arrhythmias induction during exercise test. 

Cardiac RMN with LGE evaluation, if not assessed at disease 

presentation. 

Exercise restriction Yes, for 2 years Yes, lifetime Yes, lifetime 

Life-time follow-up No, if normalization at 2 years Yes Yes 

Life-time therapy No, if normalization at 2 years Yes Yes 

A proposal for the scheduled follow-up for patients with myocarditis 



Aspetti controversi e gestionali nelle miocarditi 
Conclusioni (I) 

•  La miocardite è una malattia di difficile riconoscimento 
clinico, per la presentazione aspecifica e multiforme e 
per la sensibilità e specificità non ottimali delle indagini 
strumentali non invasive attualmente disponibili 

•  In presenza di quadro di presentazione clinica 
suggestivo di miocardite, le indagini diagnostiche di 
primo livello (es.ematochimici, ECG, Eco) hanno lo 
scopo di incrementare il livello di probabilità di malattia, 
di valutare la severità del quadro e sono utili per la 
diagnosi differenziale  



Aspetti controversi e gestionali nelle miocarditi 
Conclusioni (II) 

•  In casi selezionati di sospetta miocardite e grave 
profilo di rischio clinico è utile un approfondimento 
diagnostico con RM cardiaca che va eseguita in 
centri specializzati utilizzando approcci multipli.  

•  E’ da tener presente tuttavia che nei casi di 
miocardite anche la RM, pur essendo discretamente 
specifica, non ha un’elevata sensibilità. Se persiste 
quindi un elevato sospetto pur con RM non 
diagnostica, è indicato approfondimento con CGF e  
BEM, che è da considerare il GOLD STANDARD 
diagnostico 



Aspetti controversi e gestionali nelle miocarditi 
Conclusioni (III) 

•  Nei pazienti con diagnosi di miocardite è 
utile uno stretto follow-up clinico-
strumentale (es.bioumorali, ECG, ECO), 
importante per la gestione del paziente e 
dal punto di vista prognostico. 

•  Il trattamento specifico delle miocarditi con 
farmaci immunosoppressori o antivirali va 
deciso in casi selezionati e gestito in centri 
di riferimento  


