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Міокардити – це група запальних захворювань серцевого м’яза на тлі відсутності гострої або хронічної ішемічної 
хвороби серця, які діагностуються за встановленими гістологічними, імунологічними та імуногістохімічними 

критеріями. 
Мета – узагальнити сучасні відомості про імунопатогенез міокардиту за даними відкритих джерел інформації.
Методи. Підбір публікацій виконано за базами даних PubMed, Clinical Key Elsevier, Cochrane Library, eBook 

Business Collection та Google Scholar, у яких висвітлювались відомості про імунопатогенез міокардиту.
Результати. Вірусні інфекції, разом із деякими бактеріями та найпростішими, є найчастішою причиною виникнен�

ня міокардиту. Хронічна імунна стимуляція або автоімунітет при хронічному вірусному міокардиті є результатом 
неповного подолання вірусної інфекції або імуноопосередковане хронічне ураження тканин. Активна автоімунна 
відповідь при міокардиті людини як на клітинному, так і на гуморальному рівнях є імунологічним підґрунтям розвитку 
вказаної патології. Новою нозологічною одиницею вважають міокардит, спричинений COVID�19. На цей момент 
визначено чотири основні прояви міокардиту в контексті SARS�CoV�2: міокардит, пов’язаний із гострою інфекцією 
COVID�19, post�COVID�19, мультисистемний запальний синдром та міокардит, пов’язаний із вакцинацією. 
Автоімунні реакції ймовірно сприяють молекулярній мімікрії – активують вірус�специфічні Т�клітини, які атакують 
міокард. Під час цієї фази виробляються високі концентрації цитокінів (наприклад, фактор некрозу пухлини, 
інтерлейкіни�1a, �1b, �2 та інтерферон�γ. Ці цитокіни разом з антитілами проти вірусних і серцевих білків ще більше 
посилюють ураження серця та порушення систолічної функції внаслідок порушення скорочувального апарату і біл�
ків матриксу.

Висновки. CD4+ T�клітини визначено як основні рушійні сили серцево�специфічного автоімунітету при міокарди�
ті. Дисрегульовані популяції CD4+ Т�клітин та пов’язані з ними цитокіни є критичними для розвитку та прогресування 
міокардиту і можуть бути терапевтичними мішенями в розробці нових підходів до лікування.
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За визначенням Міжнародного товариства 
та Федерації кардіологів Всесвітньої органі-

зації охорони здоров’я міокардити – це група 
запальних захворювань серцевого м’яза на тлі від-
сутності гострої або хронічної ішемічної хвороби 
серця, які діагностуються за встановленими гісто-
логічними, імунологічними та імуногістохімічни-
ми критеріями [35]. Термін «міокардит» був введе-
ний G. Sobernheim у 1837 р. За етіологічним факто-
ром міокардити поділяють на інфекційні, неінфек-
ційні та токсичні [26]. Згідно з рекомендаціями 
Європейського товариства кардіологів 2023 р. міо-
кардит у поєднанні із серцевою дисфункцією та 
ремоделюванням шлуночків визначається як під-
тип постміокардитної кардіоміопатії [9]. Вважа -
ють, що значну кількість випадків міокардиту не 
діагностують вчасно через субклінічні або неспе-
цифічні симптоми [17, 34]. Перелік можливих етіо-
логічних чинників міокардиту постійно розширю-
ється. Так нещодавно встановлено, що інгібітори 
імунних контрольних точок (immune-checkpoint-
inhibitor – ICI), новий клас імуноонкологічної тера-
пії, мають потенційні кардіотоксичні властивості, 
що викликають міокардит [6, 7].

За даними D. Vdovenko та співавторів [41] у 
хворих групи ризику міокардит може прогресувати 
до хронічної стадії, що зрештою призводить до 
патологічного ремоделювання серця, зокрема 
фіброзу тканин, гіпертрофію та апоптоз кардіоміо-
цитів, та спричиняє розширення камер серця з 
порушенням скоротливості – формування запаль-
ної дилатаційної кардіоміопатії (ДКМП). Водночас 
за даними В.М. Коваленка та співавторів [27, 28] 
ДКМП більш доцільно розглядати як один із варі-
антів розвитку запального процесу. Це патогене-
тично важливо для призначення або непризначен-
ня імуносупресивної терапії, яка відрізняється при 
хронічному міокардиті, коли чинник і запальна 
реакція на нього, та ДКМП – коли вже є тільки 
наслідки процесу без суттєвої запальної активнос-
ті. Загальна частота ДКМП серед випадків міокар-
диту точно невідома, але ретроспективні дослі-
дження повідомляють, що 9–16 % випадків ДКМП 
мають гістологічні ознаки міокардиту, таким чи  -
ном припускаючи тривале недіагностоване прогре-
сування автоімунного запалення [5, 12]. Така увага 
до ДКПМ, спричиненої міокардитом, зумовлена 
даними про те, що в пацієнтів із ДКМП розвива-
ється серцева недостатність із високою летальніс-
тю [19]. Варто зазначити, що в 46 % дітей міокардит 

призводить до кардіоміопатії [39], і, як повідомля-
ється, до 20 % випадків раптової смерті в молодих 
осіб спричинене саме міокардитом [11].

Вірусні інфекції, разом із деякими бактеріями 
та найпростішими, є найчастішою причиною міо-
кардиту. Крім того, токсини, вакцини та деякі 
лікарські засоби, а також системні автоімунні 
захворювання також можуть спровокувати автоі-
мунну відповідь [31, 41]. Після пошкодження тка-
нин міокарда будь-якої етіології з’являються рані-
ше криптогенні серцеві антигени – альфа важкі 
ланцюги міозину, тропоніни тощо. Водночас недо-
статній кліренс та активація автоантигенпрезенту-
ючих дендритних клітин у дренувальних лімфатич-
них вузлах, як ланка специфічної гуморальної 
імунної відповіді, може призвести до порушення 
серцево-специфічної толерантності, викликаючи 
продукцію серцево-специфічних автоантитіл та 
автореактивних CD4+ Т-клітин [5]. На сьогодні 
доведено, що автоімунні механізми відіграють 
важливу роль у розвитку міокардиту та його про-
гресуванні до запальної ДКМП [41].

В Україні проблему міокардиту активно дослі-
джують лікарі-науковці В.М. Коваленко, 
О.Г.   Не   сукай, С.В. Чернюк, А.С. Козлюк, Р.М. Ки  -
риченко та ін. [27].

Мета – узагальнити сучасні відомості про етіо-
патогенез міокардиту крізь призму імунопатології 
за даними відкритих джерел інформації.

МЕТОДИ

Підбір публікацій виконано за базами даних 
PubMed (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/), 
Clinical Key Elsevier (https://www.clinicalkey.com), 
Cochrane Library (https://www.cochranelibrary.
com/), eBook Business Collection (https://www.
ebsco.com/) та Google Scholar (https://scholar.
google.com/), в яких висвітлювались відомості 
про етіопатогенез міокардиту крізь призму іму-
нопатології. На першому етапі проводили пошук 
літературних джерел за ключовими словами: 
міокардит, автоімунна кардіоміопатія, імунопа-
тогенез міокардиту. На другому етапі вивчали 
резюме статей та вилучали публікації, які не від-
повідали критеріям дослідження. На третьому 
етапі вивчали повні тексти відібраних статей від-
повідно до критеріїв залучення до списку літера-
тури та релевантність досліджень.
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РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

1. Сучасне уявлення про етіологічні чинники 
розвитку міокардиту

Міокардит є дуже широким патологічним 
поняттям, оскільки не враховує тригер або специ-
фічні імунологічні особливості, пов’язані із захво-
рюванням. Як наслідок, міокардит можна класифі-
кувати на основі його етіології [5]. 

Віруси є найпоширенішою причиною міо-
кардиту і становлять близько 50–70 % усіх випад-
ків. Запалення міокарда може стати ускладнен-
ням після інфікування вірусом грипу, аденовіру-
сами, вірусом герпесу людини 6-го типу, парвові-
русом B19 та ін. Через поєднання бактеріальної 
та вірусної інфекцій під час спалахів грипу дифе-
ренціація грипозного міокардиту потребує осо-
бливої уваги [2].

В Європі та Північній Америці міокардит час -
то є ідіопатичним. Інфекції, викликані кардіотроп-
ними ентеровірусами, такими як вірус Коксакі B3 
(Coxsackievirus B3 – CVB3), були пов’язані із захво-
рюванням і розглядалися як збудники. Пошире -
ність ентеровірусів, виявлених у біоптатах серця 
хворих на міокардит, становила 14–57 % [4, 33]. 
Проте причинну чи асоціативну роль деяких вірус-
них інфекцій у патогенезі міокардиту ще досліджу-
ють. В Європі та Північній Америці міокардит 
також діагностують у хворих на хворобу Лайма 
(бореліоз). Захворювання викликає бактерія 
Borrelia burgdorferi, яка передається через укус інфі-
кованого кліща. Відомо, що у близько 10 % пацієн-
тів із хворобою Лайма розвивається міокардит 
[25]. У Латинській Америці інфекції, викликані 
найпростішими Trypanosoma cruzi (хвороба 
Чагаса), є найпоширенішою причиною запальних 
захворювань серця [20].

Неінфекційними причинами міокардиту 
переважно є системні автоімунні захворювання та 
пев  ні ліки [4, 36]. Міокардит спостерігали, напри-
клад, у пацієнтів із системним червоним вовчаком 
та міастенією. Останнім часом було зареєстрова-
но численні випадки летального міокардиту у 
хворих на рак невдовзі після початку лікування 
інгібіторами імунних контрольних точок [30]. 
Інгібітори імунних контрольних точок належать 
до категорії препаратів (антитіл), спрямованих на 
негативні регулятори відповіді Т-клітин, такі як 
цитотоксичний білок-4, асоційований з 
Т-лімфоцитами (Cytotoxic T-lymphocyte associated 
protein 4 – CTLA-4), білок програмованої клітин-
ної смерті 1 (Programmed cell death 1 – PD-1) та 

PD-1 ліганд (Programmed death-ligand 1 – PD-L1). 
Вважають, що інгібітори імунних контрольних 
точок можуть активувати серцево-специфічний 
автоімунний процес у схильних до цього осіб [16]. 
Сьогодні широко визнано, що автоімунні механіз-
ми залучені до розвитку та/або прогресування 
міокардиту [4].

Робочою групою Європейського товариства кар-
діологів узагальнено та структуровано відомості 
щодо етіологічних чинників міокардиту (табл. 1) [8].

Новою нозологічною одиницею є міокардит, 
спричинений COVID-19. На цей момент визначено 
чотири основні прояви міокардиту в контексті 
SARS-CoV  2: міокардит, пов’язаний із гострою 
інфекцією COVID-19, post-COVID-19 синдром, 
мультисистемний запальний синдром та міокар-
дит, пов’язаний із вакцинацією [29].

2. Провідні патогенетичні ланки розвитку 
міокардиту

Клінічні дані свідчать про активну автоімунну 
відповідь при міокардиті людини як на клітинному, 
так і на гуморальному рівнях [4]. 

Пошкоджувальний вплив імунопатологічних 
реакцій можна розділити на три взаємопов’язаних 
складових: а) ушкодження міокарда та інших тка-
нин серця, зумовлене реакціями клітинного імуні-
тету; б) ураження, зумовлене впливом гумораль-
них факторів, насамперед антитіл до скоротливих 
білків різноманітних структур серця; в) патологіч-
ні ефекти прозапальних цитокінів, що активно 
синтезуються імунними клітинами [28].

Так, при вірусному міокардиті, пошкодження 
міокарда може реалізовуватися шляхом прямого 
вірус-опосередкованого лізису кардіоміоцитів 
або через активацію первинної імунної відповіді. 
У разі блискавичних форм міокардиту масова 
загибель кардіоміоцитів може призводити до 
серйозного порушення скоротливої функції 
серця і швидкого прогресування серцевої недо-
статності. Макрофаги і натуральні кілери поси-
люють пошкодження серцевого м’яза, знищуючи 
інфіковані вірусом кардіоміоцити за допомогою 
перфоринів і гранзимів, а також підтримують 
активне запалення в міокарді, продукуючи про-
запальні цитокіни. Початкова фаза міокардиту в 
разі адекватної імунної відповіді може закінчу-
ватися повною елімінацією вірусу з міокарда з 
подальшим одужанням, проте може перейти в 
другу фазу – автоімунну [27, 28]. Вичерпне сучас-
не уявлення патогенезу вірусного міокардиту 
представлене у працях В.М. Коваленка та співав-
торів [27, 28].
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Спочатку концепція серцево-специфічного 
автоімунітету виникла на основі спостереження 
високих титрів серцево-специфічних автоантитіл в 
інфікованих CVB3 осіб. Відповідно, у 30 % пацієнтів 
з міокардитом та постміокардитною ДКМП спосте-
рігають високі титри серцево-специфічних автоан-
титіл [8]. Важкий ланцюг серцевого міозину (Myosin 
heavy chain – MyHC) був визначений як найбільш 

частий автоантиген для циркулюючих серцевих 
автоантитіл у пацієнтів із міокардитом та кардіоміо-
патією. Справді, наявність автоантитіл проти MyHC 
асоціюється з погіршанням систолічної функції 
лівого шлуночка та діастолічної ригідності в пацієн-
тів із хронічним міокардитом. Існують переконливі 
докази, що антигенпрезентуючі клітини також віді-
грають важливу роль у патогенезі міокардиту в 

Таблиця 1
Етіологічні чинники міокардиту (адаптовано за [8])

1. Інфекційний міокардит

Бактеріальний Staphylococcus, Streptococcus, Pneumococcus, Meningococcus, Gonococcus, Salmonella, 
Corynebacterium diphtheriae, Haemophilus influenzae, Mycobacterium, Mycoplasma pneumoniae, 
Brucella

Спірохетальний Borrelia (хвороба Лайма), Leptospira (хвороба Вейля)

Грибковий Aspergillus, Actinomyces, Blastomyces, Candida, Coccidioides, Cryptococcus, Histoplasma, 
Mucormycoses, Nocardia, Sporothrix

Протозойний Trypanosoma cruzi, Toxoplasma gondii, Entamoeba, Leishmania

Паразитарний Trichinella spiralis, Echinococcus granulosus, Taenia solium

Рикетсіозний Coxiella burnetii (лихоманка Ку), R. rickettsii, R. tsutsugamuschi

Вірусний РНК�віруси: віруси Коксакі А/В, еховіруси, поліовіруси, віруси грипу А/В, респіраторно�
синцитіальний вірус, вірус епідемічного паротиту, вірус кору, вірус краснухи, вірус гепатиту С, 
вірус денге, вірус жовтої лихоманки, вірус Чикунгунья, вірус Хунін, вірус лихоманки Ласса, 
вірус сказу, вірус імунодефіциту людини 1

ДНК�віруси: аденовіруси, парвовірус В19, цитомегаловірус, вірус герпесу людини 6, вірус 
Епштейна – Барр, вірус вітряної віспи, вірус простого герпесу, вірус віспи, вірус вісповакцини

2. Імуноопосередкований міокардит

Алергени Правцевий анатоксин, вакцини, сироваткова хвороба

Лікарські засоби як алергени: пеніцилін, цефаклор, колхіцин, фуросемід, ізоніазид, лідокаїн, 
тетрациклін, сульфаніламіди, фенітоїн, фенілбутазон, метилдопа, тіазидні діуретики, амітриптилін

Алоантигени Відторгнення трансплантата серця

Автоантигени Інфекційно�негативні лімфоцити, інфекційно�негативні гігантські клітини

Пов’язані з автоімунними або імуноорієнтованими захворюваннями: системний червоний вов�
чак, ревматоїдний артрит, синдром Чарга – Стросса, хвороба Кавасакі, запальні захворювання 
кишківника, склеродермія, поліміозит, міастенія, інсулінозалежний цукровий діабет, тиреотокси�
коз, саркоїдоз, гранулематоз Вегенера, ревматичне захворювання серця

3. Токсичний міокардит

Наркотичні та лікарські 
засоби

Амфетаміни, антрацикліни, кокаїн, циклофосфамід, етанол, фторурацил, літій, катехоламіни, 
геметин, інтерлейкін�2, трастузумаб, клозапін

Важкі метали Мідь, залізо, свинець (рідко, частіше викликають накопичення в міоцитах)

Різне Укуси скорпіонів, змій, павуків, бджіл та ос; чадний газ, інгалянти, фосфор, миш’як, азид натрію 
(NaN3)

Гормони Катехоламіни (феохромоцитома)

Фізичні агенти Радіація, ураження електричним струмом
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людей, стимулюючи автоімунні механізми [4]. 
Автоімунітет при хронічному вірусному міокардиті 
є результатом неповного подолання вірусної інфек-
ції або відповіді на попередній вірус або імуноопосе-
редковане хронічне ураження тканин. З огляду на 
цю патофізіологію, очевидно, що діагностика пер-
систенції та реплікації вірусу в міокарді при міокар-
диті завжди потрібна, коли підтверджується запа-
лення. Постійна стимуляція синтезованими вірус-
ними білками і вивільнення імунокритогенних за 
нормальних умов внутрішньоклітинних білків з 
некротичних або апоптозних клітин міокарда 
можуть стимулювати хронічне запалення, яке може 
врешті охопити весь міокард [37].

Автоімунна реакція є одним із патогенетичних 
механізмів молекулярної мімікрії – активують 
вірус-специфічні Т-клітини, які атакують міокард. 
Під час цієї фази виробляються високі концентра-
ції цитокінів (наприклад, фактор некрозу пухлини 
(ФНП), інтерлейкін (ІЛ)-1a, ІЛ-1b, ІЛ-2 та інтер -
ферон-γ). Ці цитокіни разом з антитілами проти 
вірусних та серцевих білків ще більше посилюють 
ушкодження серця та знижують систолічну функ-
цію внаслідок порушення скорочувального апара-
ту та ураження білків матриксу [19, 32, 37].

Аналогічні випадки молекулярної мімікрії 
були задокументовані при ревматичному панкар-
диті, при якому інфікування стрептококом групи А 
(Streptococcus pyogenes) ініціює імунну відповідь на 
антигени господаря в периваскулярній сполучній 
тканині та в міокарді. Адаптивне перенесення ден-
дритних клітин, які завантажені серцевими анти-
генами, може індукувати інфільтрацію CD4+ 
Т-клітин у серцеву тканину та розвиток експери-
ментального автоімунного міокардиту; це вказує 
на те, що дендритних клітин може бути достатньо 
для індукції запалення. Активація вказаних клітин 
прозапальними цитокінами – ІЛ-1 та гранулоци-
тарно-макрофагальним колонієстимулювальним 
фактором (Granulocyte-macrophage colony-stimula  -
ting factor – GM-CSF) має вирішальне значення для 
ефекторних автореактивних Т-клітин, а також для 
індукції експериментального автоімунного міокар-
диту [15, 38]. 

3. Імунологічні механізми як основа розви-
тку міокардиту

Гуморальна ланка імунної відповіді при міо-
кардиті зумовлена утворенням антитіл до скорот-
ливих білків структур серця. Антиміокардіальні 
антитіла – це сукупність автоантитіл класу IgG, які 
виробляються проти більшості антигенів у серце-
вому м’язі, але не всі мають провідне значення. За 

даними літератури [27, 28], в патогенезі автоімун-
ного ураження серця важлива роль відводиться 
антитілам до β1-адренорецептора (β1-АР). Крім 
того, описані й інші види антитіл, що можуть 
зумовлювати автоімунне ураження серця при міо-
кардиті: антитіла до холінергічних рецепторів, 
антимітохондріальні та антицитоплазматичні 
антитіла, антитіла до актину, кардіального міозину, 
тропоніну І, ламініну, віментину, фібронектину, 
колагену, транспортного білка Са2+-АТФази та ін.

Доцільно зупинитися на ролі антитіл до β1-АР 
в патогенезі автоімунного ураження серця. 
Патологічний вплив антитіл до β1-АР здійснюєть-
ся через персистентну патологічну стимуляцію 
β1-АР шляхом опосередкованої через циклічний 
аденозинмонофосфат активації протеїнкінази А, 
що в довготривалій перспективі призводить до 
активації апоптозу, порушення скоротливої функ-
ції та гіпертрофії кардіоміоцитів та десенситизації 
β1-АР, яка прогресує [5]. Довготривала стимуляція 
β1-АР супроводжується активацією апоптозу кар-
діоміоцитів та підвищенням ризику виникнення 
аритмій унаслідок збільшення внутрішньоклітин-
ної концентрації іонів Са2+ [24, 27, 28].

Клітинна ланка імунітету. Більшість імунних 
клітин, виявлених при міокардиті людини та екс-
периментальному міокардиті, належать до моно-
цитарних або макрофагальних ліній [6]. Біопсія в 
пацієнтів із гострим міокардитом демонструє 
також накопичення Т-клітин та макрофагів, а 
також інших запальних клітин у тісному контакті з 
пошкодженими кардіоміоцитами [41]. 

CD4+ T-клітини були визначені як основні 
рушійні сили серцево-специфічного автоімунітету 
при міокардиті [40]. Повідомлялося, що ефекторні 
CD4+ Т-клітини (Teff) є критичними для розвитку 
міокардиту у хворих [1]. Самореактивна активація 
Т-клітин є основною причиною автоімунних за -
хворювань, і тому толерантність до деяких тканин-
но-обмежених автоантигенів повністю формується 
екстратимічними процесами. Пригнічення авторе-
активних CD4+ T-клітин залежить від периферій-
них дендритних клітин, які представляють крипто-
генні антигени, отримані в основному в результаті 
обміну апоптичних клітин [40]. За нормальних 
умов існують дві чіткі стадії центральної та пери-
ферійної толерантності, які запобігають форму-
ванню автоімунітету під час розвитку й активації 
Т-клітин. Центральна толерантність базується на 
клональній делеції і клональному відхиленні та від-
повідає за вилучення автореактивних лімфоцитів у 
тимусі [3]. 
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Як відомо, макрофаги складають більшу части-
ну популяції імунних клітин, які локалізуються 
навколо ендотеліальних клітин та інтерстицію міо-
карда. Опасисті та дендритні клітини також можна 
знайти в міокарді в нормі. Нейтрофіли та моноци-
ти не знаходяться у міокарді в нормі, за винятком 
кровоносних судин. Т-клітини та В-клітини є рід-
кісними в нормальному стані [22]. 

Як тільки відбувається автореактивна сенсибі-
лізація, широкий набір імунних клітин та їхніх 
цитокінів мігрує в серцевий інтерстиціальний про-
стір для запуску запальної відповіді [21]. Як кліти-
ни вродженої, так і адаптивної імунної відповіді 
сприяють складній взаємодії ініціації та підтримки 
автореактивності Т-клітин [14]. 

Дисрегульовані популяції CD4+ Т-клітин та 
пов’язані з ними цитокіни (рисунок) є критичними 
для розвитку та прогресування міокардиту [42]. За 
даними E.A. Ivanova та співавторів [23], всі субгру-
пи CD4+ Т-клітин є потенційно кардіотоксичними 
залежно від їхньої поляризації.

Як відомо, у відповідь на різні цитокінові 
середовища, зумовлені патогенними чинниками, 
наївні Т-клітини стають специфікованими для 
виробництва селективного репертуару цитокінів. 
Наприклад, внутрішньоклітинні патогени можуть 
індукувати вироблення ІЛ-12, який діє через STAT4 
(signal transducer and activator of transcription 4),
сприяючи диференціації клітин у Th1, які вибірко-

во продукують інтерферон-γ та ІЛ-2. Подібним 
чином позаклітинні бактерії викликають секрецію 
ІЛ-23 та ІЛ-6, які активують STAT3 та створюють 
умови для диференціації клітин у Th17, що проду-
кують ІЛ-17 (див. рисунок) [43]. Інша підгрупа 
CD4+ Т-клітин утворюється в тимусі та експресує 
фактор транскрипції FOXP3 (Forkhead box P3), ї х 
називають природними регуляторними Т-клі  ти -
нами. FOXP3 також можна індукувати в клітинах 
на периферії, і ці клітини називаються індуковани-
ми клітинами Treg. Регуляторні Т-клітини FOXP3+ 
мають вирішальне значення для стримування 
імунної відповіді [43].

Крім того, варто відзначити певний антагонізм 
ІЛ-17 та -23, а також інтерферон-γ, які дозозалежно 
можуть мати як протективний потенціал, так і 
посилювати пошкодження.

Клітини Th1 мають двовекторну дію при 
міокардиті – не тільки ініціюють пошкодження 
тканин, а й захищають міокард від надмірного 
запалення [19]. Вони сприяють ранній відповіді 
при міокардиті через прозапальні цитокіни, такі 
як інтерферон-γ, ФНП-α, ІЛ-1β та ІЛ-12, а 
інтерфе  рон-γ є сигнатурним цитокіном цієї під-
групи [13]. 

Підвищені рівні клітин Th2 та відповідних 
цитокінів виявлено у тканинах серця пацієнтів із 
міокардитом та серцевою недостатністю, що про-
гресує [10]. Крім того, протиалергійний інгібітор 

 
Рисунок. Пластичність хелперних CD4+ Т-клітин (адаптовано за [43]).
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цитокінів Th2 пригнічував запалення серця в паці-
єнтів із гострим еозинофільним міокардитом, під-
креслюючи критичну роль клітин Th2 у розвитку 
міокардиту [18].

Клітини Th17 та споріднені цитокіни, такі як 
ІЛ-17A, ІЛ-17F, ІЛ-22, ФНП-α, є основними регуля-
торами пізньої або хронічної фази міокардиту, а 
ІЛ-17A та ІЛ-17F є сигнатурними цитокінами [19].

Нещодавно відкриті підмножини CD4+ 
Т-клітин містять клітини Th9, Th22 та Т-фолі -
кулярні хелпери (Tfh) тощо. Потенційну роль цих 
нових підмножин у запаленні серця та автоімуніте-
ті ще належить з’ясувати [42].

Отже, клітинний каскад міокардиту спочатку 
активує резидентні імунні клітини в міокарді, а вже 
після цього скоординовано залучаються різнома-

Таблиця 2 
Узагальнена характеристика імунних клітин, залучених до розвитку міокардиту (адаптовано за [22])

Тип імунних клітин Маркери Функціональна роль
Роль у патогенезі 

міокардиту

Вроджений імунітет

Макрофаги CD68/CD163 Представлення антигену, вроджена 
імунна відповідь, полегшення 

електропровідності серця

Поляризація макрофагів до 
M2 захищає від вірусного 

міокардиту шляхом 
полегшення запалення

MHC IIhi M MHC IIhi/CCR2−

MHC IIlow M MHC IIlow/CCR2−

CCR2+ M MHC II−/CCR2+

Еозинофіли CD9, CD35 Цитотоксична дія, стимуляція Т�клітин Розвиток еозинофільного 
міокардиту

Дендритні клітини

Плазматичні 
дендритні клітини

CD123 CD303 Продукція інтерферону 1�го типу, що 
активує цитотоксичні Т�лімфоцити

Пригнічення міокардиту

Класичні дендритні 
клітини

CD209, CD103 та 
CD141 MHC II

Представлення антигену

NK клітини
(Natural killer)

CD56 та CD94 
(NKG2A)

Вбиває клітини та регулює серцеве 
запалення

Захист проти міокардиту

Опасисті клітини 
(Mast cells)

Триптази,
карбоксипептидаза 

А3

Перша лінія захисту та вивільнення 
гранул для регулювання запальної 

реакції

Сприяння міокардиту 
та фіброзу

Адаптивний імунітет

CD4+ T�клітини CD3, CD4 Регулювання запальної реакції

Клітини Th1 ІЛ�12, інтерферон�γ, 
ФНП�α

Пригнічення міокардиту

Клітини Th2 ІЛ�4, ІЛ�5, ІЛ�10, ІЛ�23 Промоція міокардиту

Клітини Th17 ІЛ�17, ІЛ�6, ІЛ�21, 
ІЛ�22

Промоція міокардиту 
до ДКМП

T�reg CD4, CD25, FOXP3 Імуносупресивна активність проти 
широкого та різноманітного спектру 
антигенів у різних мікросередовищах

шляхом вироблення інгібіторних 
цитокінів

Пригнічення міокардиту

CD8+ T�клітини CD8 Цитотоксичні Т�лімфоцити, Т�клітини 
пам’яті та регуляторні Т�клітини

Промоція міокардиту

B�клітини CD19, CD20 Вироблення антитіл Промоція міокардиту

CCR2 – Chemokine Receptor type 2; NKG2A – Natural Killer cell protein Group 2�A; FOXP3 – Forkhead box P3.
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нітні популяції лейкоцитів [22], що узагальнено у 
табл. 2.

Сучасні підходи до лікування міокардиту базу-
ються на імуносупресії, що націлена на загальне 
запалення та досягається класичним шляхом за 
допомогою кортикостероїдів, циклоспорину А, 
азатіоприну, імуносорбції, введення імуноглобулі-
нів або комбінації вищезазначених засобів [7]. 
Імуномодулюючі агенти забезпечують більш ціле-
спрямований підхід зі зменшенням побічних ефек-
тів. Відновлення дисбалансу ефекторних та регуля-
торних Т-клітин потребує поглибленого дослі-
дження клонів Т-клітин, щоб використовувати 
модуляцію делеції клонів у лікуванні міокардиту.

ВИСНОВКИ 

Хронічна імунна стимуляція або імунна відпо-
відь при вірусному міокардиті є результатом непо-
вного подолання вірусної інфекції або імуноопосе-
редкованого хронічного ураження тканин. Актив -
на автоімунна відповідь при міокардиті людини як 
на клітинному, так і на гуморальному рівнях є 
імунологічним підґрунтям розвитку вказаної пато-
логії. CD4+ T-клітини визначені як основні рушій-
ні сили серцево-специфічного автоімунітету при 
міокардиті. Дисрегульовані популяції CD4+ 
Т-клітин та пов’язані з ними цитокіни є критични-
ми для розвитку та прогресування міокардиту і 
можуть бути терапевтичними мішенями в розроб-
ці нових підходів до лікування.

Прикінцеві твердження
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами і темами. Стаття є фрагментом планової 
науково-дослідної роботи відділу експерименталь-
ної кріомедицини Інституту проблем кріобіології і 
кріомедицини Національної академії наук України 
«Особливості перебігу деструктивно-запальних та 
репаративних процесів під впливом низьких тем-
ператур та кріоекстрактів органів ссавців», номер 
державної реєстрації 0121U113328, шифр 2.2.6.147, 
термін виконання: 2022–2026 рр., керівник – в. о. 
завідувача відділу експериментальної кріомедици-
ни Інституту, кандидат медичних наук, старший 
дослідник М.О. Чиж.

Перспективи подальших досліджень. Резу  -
льтати проведеного патентно-інформаційного 
по   шуку свідчать про перспективність досліджен-
ня шляхів відновлення дисбалансу ефекторних 
та регуляторних Т-клітин для лікування міокар-
диту.

Конфлікт інтересів. Автор рукопису свідомо 
засвідчує відсутність фактичного або потенцій-
ного конфлікту інтересів щодо результатів цієї 
роботи з фармацевтичними компаніями, вироб-
никами біомедичних пристроїв, іншими органі-
заціями, чиї продукти, послуги, фінансова під-
тримка можуть бути пов’язані з предметом нада-
них матеріалів або які спонсорували проведені 
дослідження.

Інформація про фінансування. Робота не 
отримувала фінансування видатками Державного 
бюджету України. 
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Immunopathological aspects of etiopathogenesis of myocarditis
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Myocarditis is a group of inflammatory diseases of the heart muscle against the background of the absence of acute 
or chronic ischemic heart disease, which are diagnosed according to established histological, immunological and immu�
nohistochemical criteria.

Objective. Summarize current information on the immunopathogenesis of myocarditis based on data from open sourc�
es of information.

Methods. Publications were selected based on PubMed, Clinical Key Elsevier, Cochrane Library, eBook Business 
Collection and Google Scholar databases, which covered information on the immunopathogenesis of myocarditis.

Results. Viral infections are the most common cause of myocarditis, along with some bacteria and protozoa. Chronic 
immune stimulation or autoimmunity in chronic viral myocarditis results from incomplete resolution of the viral infection or 
response to a previous virus or immune�mediated chronic tissue injury. An active autoimmune response in human myocar�
ditis, both at the cellular and humoral levels, is the immunological basis for the development of this pathology. Myocarditis 
caused by COVID�19 is a new entity. At the moment, four main manifestations of myocarditis in the context of SARS�CoV�2 
have been identified: myocarditis associated with an acute infection of COVID�19, post�acute syndrome of COVID�19 (or 
prolonged syndrome of COVID�19), multisystem inflammatory syndrome, and myocarditis due to related to vaccination. 
Autoimmune reactions probably contribute to molecular mimicry – they activate virus�specific T�cells that attack the myo�
cardium. During this phase, high concentrations of cytokines (eg, tumor necrosis factor, interleukins 1a, 1b, 2, and inter�
feron�γ) are produced. These cytokines, together with antibodies against viral and cardiac proteins, further exacerbate 
cardiac damage and systolic dysfunction due to contractile dysfunction and matrix proteins.

Conclusions. CD4+T�cells are defined as the main driving forces of heart�specific autoimmunity in myocarditis. 
Dysregulated CD4+ T�cell populations and their associated cytokines are critical for the development and progression of 
myocarditis and may serve as therapeutic targets and the development of new treatment approaches.

Key words: myocardium, autoimmune myocarditis, T cells, interleukins, CD4+, cytokines.


