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Zmiany w uktadzie krazenia
w wybranych chorobach tkanki

tacznej

Changes in the cardiovascular system in selected connective

tissue diseases

Lidia Ziétkowska, Wanda Kawalec, Anna Turska-Kmiec, Monika Kowalczyk
Klinika Kardiologii, Instytut ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”, Warszawa

Streszczenie

Zmiany w uktadzie krgzenia mogg wystepowac w prze-
biegu zapalnych uktadowych choréb tkanki tacznej,
ktérych wspélng cecha w obrazie histopatologicznym
jest martwica wtdknikowata tkanki tacznej. Zmiany
w uktadzie sercowo-naczyniowym najczesciej wyste-
puja u dzieci z mtodzieficzym przewlektym zapale-
niem stawow, toczniem rumieniowatym uktadowym,
w twardzinie uogblnionej, w toczniu rumieniowatym
noworodkow.

SEOWA KLUCZOWE:
MtODZIENCZE PRZEWLEKEE ZAPALENIE STAWOW m TOCZEN
RUMIENIOWATY UKEADOWY B TWARDZINA UOGOLNIONA
TOCZEN RUMIENIOWATY NOWORODKOW

Zmiany w ukladzie krazenia moga wystepowaé
w przebiegu zapalnych uktadowych choréb tkanki
lacznej, ktérych wspélng cechg w obrazie histopato-
logicznym jest martwica wiéknikowata tkanki tgcz-
nej. Etiologia tych wielonarzgdowych uszkodzen
nie jest do konca poznana, duzg role przypisuje sie
procesom autoimmunologicznym oraz wiéknieniu.
Zmiany w uktadzie sercowo-naczyniowym najczes-
ciej dotycza dzieci z mtodziehczym przewlekiym
zapaleniem stawéw (MPZS) lub toczniem rumienio-
watym uktadowym (SLE - systemic lupus erythe-

Abstract

Changes in the cardiovascular system may occur in
the course of systemic inflammatory connective tissue
diseases, whose common feature in the histopatho-
logical picture is fibrous tissue necrosis. Changes in
cardiovascular system occur most frequently in children
with juvenile chronic arthritis, systemic lupus erythe-
matosus, the systemic scleroderma, neonatal lupus
erythematosus.

KEy WORDS:
JUVENILE CHRONIC ARTHRITIS B SYSTEMIC LUPUS
ERYTHEMATOSUS B THE SYSTEMIC SCLERODERMA B NEONATAL

LUPUS ERYTHEMATOSUS

matosus). Zmiany moga wystepowaé¢ w osierdziu
(5-30%), mie$niu sercowym (0,5-6%), wsierdziu,
na zastawkach, w aorcie i w naczyniach (wienrco-
wych, obwodowych, ptucnych). Nadci$nienie ptuc-
ne, w wyniku bezpo$redniego uszkodzenia naczyn
i/lub $§r6dmiazszowego widknienia ptuc, jest czesta
przyczyna zgonu, réwniez czesto wystepuje nadcis-
nienie tetnicze. Wypadanie ptatka zastawki dwu-
dzielnej opisywano u 5-49% chorych, upos$ledzenie
kurczliwo$ci lewej komory u 23%!. Mimo czestego
stwierdzania zmian w ukladzie krgzenia w bada-
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niach patomorfologicznych, objawy kliniczne moga
niekiedy by¢ mato uchwytne. Wezesne rozpoczecie
i okresowe powtarzanie nieinwazyjnych badan kar-
diologicznych (badanie EKG, echokardiograficzne,
radiologiczne, monitorowanie holterowskie rytmu
serca i ci$nienia tetniczego) umozliwia identyfika-
cje nawet dyskretnych zmian w uktadzie krazenia
i podjecie odpowiedniego leczenia zachowawczego.
W MPZS zmiany w ukladzie krazenia wystepuja
u 30-80% pacjentéw, w tym zapalenie osierdzia
u 30%, nieprawidlowy zapis ekg u 24-38% (zabu-
rzenia okresu repolaryzacji, tachykardia zatokowa,
pobudzenia dodatkowe, niepelny blok prawej od-
nogi peczka Hisa). W zaawansowanych postaciach
SLE w badaniu echokardiograficznym nieprawid-
lowy obraz zastawek serca opisywano u 32-57%,
cechy przerostu lewej komory u 5-20% badanych.
Zapalenie osierdzia (najcze$ciej nawracajace) wy-
stepuje juz od wczesnego okresu choroby u 5-47%
chorych, w tym 1% ma objawy tamponady osierdzia.
Zapalenie naczyn (vasculitis) sprzyja wystepowa-
niu zmian zakrzepowo-zatorowych, nadci$nienia
(tetniczego, ptucnego) i weze$niejszemu rozwojowi
miazdzycy. Charakterystyczne dla SLE niebakte-
ryjne brodawkowate zapalenie wsierdzia (zespét
Libmana-Sacksa), powoduje na ogét mate zabu-
rzenia hemodynamiczne, ale moze by¢ Zrédiem
zatoréw. Typowe zmiany we wsierdziu w badaniu
echokardiograficznym wystepuja tylko w 1-4% pa-
cjentoéw, chociaz w badaniach patomorfologicznych
ma je okolo 50% badanych. W SLE przeciwciata
antykardiolipinowe sg uwazane za czynnik ryzy-
ka wystgpienia zmian w sercu, a w powstawaniu
zmian na zastawkach moga odgrywac role krazace
kompleksy immunologiczne i przeciwciata antyfo-
sfolipidowe.

Zaburzenia rytmu serca i przewodzenia
przedsionkowo-komorowego

Mechanizm zaburzeh rytmu serca i zaburzen prze-
wodzenia przedsionkowo-komorowego w chorobach
tkanki acznej jest prawdopodobnie ztozony. Istotna
i dominujgca role odgrywaja mechanizmy autoim-
munologiczne oraz zwléknienie miesnia sercowego.
Zwloéknienie mie$nia sercowego i ukladu przewo-
dzgcego nastepuje poprzez bezposrednie dzialanie
procesu zapalnego oraz poprzez zaburzenia kragzenia
wiencowego spowodowane miazdzyca tetnic wien-
cowych.

TWARDZINA UOGOLNIONA
W twardzinie uogdélnionej czesto stwierdzane sa
zmiany w ukladzie przewodzacym, powodujgce wy-
stepowanie bradyarytmii. U okolo 25% dzieci stwier-
dzane sg zmiany w spoczynkowym zapisie EKG: blok
przedsionkowo-komorowy I stopnia u 6-10%, blok
lewej przedniej wigzki u 7-16%, blok lewej odnogi
peczka Hisa u 3-6%, blok prawej odnogi peczka Hisa
u 3-6%, zaburzenia przewodzenia srédkomorowe-
go u 2-3% oraz blok p-k II i IIT stopnia u mniej niz
2% pacjentow. Patogeneza zaburzen przewodzenia
w twardzinie uogoélnionej jest niejasna, najprawdopo-
dobniej dominujacg role odgrywa rozsiane i ognisko-
we widknienie uktadu przewodzgcego — zwléknienie
proksymalnej cze$ci peczka Hisa u 25% pacjentéw,
zwléknienie wezla zatokowego u 40% oraz zwldknie-
nie wezla przedsionkowo-komorowego u 30% pacjen-
téw, co powoduje wystapienie bloku p-k I stopnia.
Tachyarytmie w przebiegu twardziny uogélnionej
stwierdzane sg czesto tylko w 24-godzinnym zapi-
sie EKG metoda Holtera. NajczeSciej sg to arytmie
komorowe (przedwczesne pobudzenia komorowe,
pary, pobudzenia wieloosrodkowe), arytmie przed-
sionkowe (przedwczesne pobudzenia i czestoskur-
cze nadkomorowe). Utrwalone arytmie komorowe
stwierdzane sg rzadko. Najgorsze rokowanie i ryzy-
ko naglego zgonu sercowego wystepuje u pacjentow
ze zmianami szkieletowymi i w sercu oraz z utrwa-
lonymi czestoskurczami komorowymi.

ZESPOt SJOGRENA

W zespole Sjogrena objawy ze strony ukiadu krazenia
wystepuja rzadko. Czesto$é wystepowania zaburzen
rytmu jest nie do konca znana. Wystepowanie bloku
przewodzenia przedsionkowo-komorowego zwigzane
jest z obecno$cig przeciwcial antyRo/SSA. Stwier-
dzany jest wydiuzony odstep QT oraz dysfunkcja pa-
rasympatyczna (neuropatia sercowo-naczyniowego
ukladu autonomicznego).

TOCZEN RUMIENIOWATY UKtADOWY (SLE)

Toczen rumieniowaty uktadowy jest choroba, w kt6-
rej zmiany w ukladzie krazenia wystepuja czesto,
cho¢ w wielu przypadkach nie powodujg probleméw
klinicznych. Komorowe zaburzenia rytmu sercai za-
burzenia przewodzenia sa mozliwe, ale najczeSciej
zwiagzane bywaja z zapaleniem mie$nia sercowego,
osierdzia lub z choroba wiehcowa — wtérnie do miaz-
dzycy. Opisywano wystepowanie nagltych zgonéw,
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epizodéw kotatania serca u 15% pacjentéw oraz ta-
chykardie zatokowg u okoto 30-50% dzieci.

TOCZEN RUMIENIOWATY NOWORODKOW

Procesy autoimmunologiczne, w ktérych autoprze-
ciwciata wywotlujace chorobe sa skierowane przeciw-
ko wlasnym antygenom, moga odgrywac role w nie-
ktérych zaburzeniach rytmu serca i przewodzenia.
Autoprzeciwciata matczyne, nalezace do immuno-
globulin klasy G (IgG), sa transportowane przez to-
zysko do krazenia plodu, dlatego potencjalnie moga
mie¢ bezposredni wplyw na ptéd i noworodka. Przy-
ktadem takiej choroby jest rzadko wystepujaca po-
sta¢ sercowa tocznia rumieniowatego noworodkoéw
(NLE - neonatal lupus erythematosus), w ktorej za-
chodzi zjawisko biernie nabytej autoimmunizacji2.
Powstajace pod wplywem zaburzen ukladu immu-
nologicznego matki autoprzeciwciata matczyne sa
skierowane przeciwko rozpuszczalnym (SS - soluble
substance) antygenom jadrowym wystepujacym
w tkankach serca plodu, w tym: antygenowi SS-A,
czyli Ro (antygen Robert) oraz SS-B, czyli La (anty-
gen Lane). Antygen utworzony jest przez kompleksy
ryboprotein (52kDa i 60 kDa SSA/Ro i/lub 50 kDa
i 48kDa SSB/La) z kwasem hY1-RNA. Przeciwcia-
1a, uszkadzajac tkanki uktadu przewodzacego serca
ptodu, mogg spowodowaé bradykardie lub wrodzony
blok przedsionkowo-komorowy (p-k), zwykle III stop-
nia (szczeg6lnie przeciwciata anty-SSA/Ro-52-kDa)3.
W badaniach anatomopatologicznych w sercach
zmartych plodéw i noworodkéw z tym typem bloku
potwierdzono obecno$¢ depozytéw ztozonych z mat-
czynych autoprzeciwciat oraz dopetniacza. Autoprze-
ciwciata dziataja, kiedy serce plodu jest juz w petni
uksztaltowane (16/18. a 22/24. tyg. ciazy), dlatego
blokowi p-k nie towarzyszy wrodzona wada serca.
Chociaz juz w 1977 roku opisano zwiazek miedzy
wystepowaniem wrodzonego catkowitego bloku p-k
a chorobg tkanki Igcznej u matki, patogeneza tego
zjawiska nie zostala nadal w petni wyjasniona. Bez
odpowiedzi pozostaje pytanie, dlaczego w przypadku
60-98% matek majacych autoprzeciwciata nie wy-
stepuje blok p-k i na poczatku nie maja one objawoéw
kolagenozy. Ryzyko wystapienia u ptodu wrodzonego
bloku p-k jest najwyzsze u seropozytywnych matek,
ktére juz urodzity dziecko z jakimikolwiek objawami
NLE (postacig sercowa lub skérna). Tylko 1-7,5% ma-
tek seropozytywnych z przeciwciatami anty-SSA/Ro
z pierwszej cigzy rodzi dzieci z wrodzonym blokiem

p-k (czesciej gdy matka ma antygen zgodnosci tkan-
kowej DR2 lub DR3), natomiast 15-20% matek rodzi
dzieci z blokiem p-k z kolejnych cigz. NajczeSciej
matka noworodkéw z wrodzonym blokiem p-k jest
chora na SLE, ale moze mie¢ inng chorobe tkanki
lacznej, np. zespét Sjogrena. Prawie 50% matek nie
ma objawéw klinicznych choroby, gdy rodzi dziecko
z blokiem p-k (Wiekszo$¢ z nich ma przeciwciala anty
Ro/SSA, La/SSB). Istnieje bardzo duze prawdopo-
dobienstwo, ze wiele z tych bezobjawowych matek
zachoruje na SLE lub inne choroby tkanki tacznej.

Nie ustalono ostatecznie, w jakim procesie we-
wnatrzkomérkowe antygeny ptodowe zostajg zidenty-
fikowane przez zewnatrzkomoérkowe autoprzeciwcia-
la matczyne. Patomechanizm jest wieloczynnikowy
iwieloetapowy, autoprzeciwciala sg tylko markerem
choroby i konieczny jest udziat czynnika ptodowe-
go. W wyniku fizjologicznej apoptozy zwigzanej
z naturalnym procesem dojrzewania tkanek pto-
du nastepuje translokacja antygenéw jadrowych
na powierzchnie komorki, gdzie stajg sie dostepne
dla autoprzeciwcial. Sama apoptoza nie wywoluje
stanu zapalnego, dlatego sugerowana jest tez poten-
cjalna rola wewnatrzionowego zakazenia w inicjacji
miejscowego odezynu zapalnego. Apoptoza i reakcja
antygenu z przeciwciatem (opsonizacja) powoduje na-
plyw limfocytéw. W sposéb niezamierzony prowoku-
je to w sasiedztwie zapalng aktywacje makrofagéw,
ktérej kolejnymi fazami sa: uszkodzenie komérek
przez cytokiny, fagocytoze komoérek i naprawcze
wlbéknienie. Nieodwracalnemu uszkodzeniu ulega
przede wszystkim uklad przewodzacy, szczegdlnie
wezel p-k, ktéory ma bardzo malg zdolno$é regene-
racji. Wedlug innej koncepcji, opartej o badania eks-
perymentalne, autoprzeciwciala anty-52kDa-SSA/Ro
moga bezposrednio uszkadzaé niedojrzate kanaty
wapniowe (Ca-L) btony komérkowej wezla p-k, we-
zla zatokowego oraz miocytéw, powodujac réznego
stopnia zaburzenia przewodzenia, przemijajaca bra-
dykardie, jak réwniez zaburzenia kurczliwo$ci. Inng
hipoteza wystepowania zaburzen przewodzenia jest
bezposrednie dziatanie arytmogenne przeciwcial
antyRo/SSA.

U plodéw z catkowitym blokiem p-k czesto$é ryt-
mu komor serca wynosi 40-90/min. W okoto 14-35%
przypadkéw znaczna bradykardia, asynchroniczny
skurcz komér i przedsionkéw, w potgczeniu z ograni-
czong rezerwa kurczliwo$ci ptodowego miokardium,
jest przyczyna pojawienia sie pltynéw w jamach ciata
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i pelnoobjawowego nieimmunologicznego obrzeku
plodu, ktéry stanowi powazne zagrozenie i moze
doprowadzié¢ do jego wewnatrztonowego obumarcia.
Smiertelnosé¢ w NLE wynosi 19%, przy czym 27%
w okresie plodowym, 45% w pierwszych 3 m.z. Czyn-
no$¢ serca ponizej 55/min. stanowi istotne ryzyko
zgonu. Czynniki zltego rokowania to obrzek ptodu,
wolna akcja serca u ptodu i noworodka, niska masa
urodzeniowa, ple¢ meska, weze$niactwo, nasilone,
inne objawy tocznia rumieniowatego. W celu zapo-
biegania wystapieniu wrodzonego bloku p-k podej-
mowano préby obnizania stezenia przechodzacych
przez lozysko autoprzeciwcial poprzez podawanie
prednizonu, deksametazonu, azatiopryny lub za-
stosowanie plazmaferezy u seropozytywnych ma-
tek z grupy ryzyka na 3 miesigce przed planowana
cigzg i/lub w pierwszych tygodniach cigzy. Nie udo-
wodniono profilaktycznej skutecznos$ci tych metod.
U plodéw z udokumentowanym catkowitym blokiem
p-k zastosowanie u matki deksametazonu jedynie
zmniejszalo objawy nieimmunologicznego obrzeku.
Préby farmakologicznego przy$pieszenia czesto-
$ci rytmu powoduja giéwnie tachykardie zatokowa
u matki. Nie powiodly sie réwniez préby stosowania
wewnatrzionowej stymulacji serca ptodu. W osrod-
kach amerykanskich przeprowadzono randomizowa-
ne badanie PRIDE (PR Interval and Dexamethasone
Evaluation) polegajace na cotygodniowej echokardio-
graficznej ocenie plodéw matek seropozytywnych,
miedzy 16. a 30. tyg. ciazy w celu wykrycia u nich
bloku p-k I stopnia, ustalenia, czy jest on markerem
bloku calkowitego, oraz oceny wplywu deksametazo-
nu podawanego matce w odwracaniu §wiezo rozpo-
znanego bloku p-k I stopnia. Plodowa echokardiogra-
fia pozwala na prenatalne rozpoznanie catkowitego
bloku p-k i objawéw obrzeku ptodu oraz podjecie
decyzji o ewentualnym przyspieszeniu terminu po-
rodu w przypadkach objawowych?. Smiertelnosé no-
worodkow z wrodzonym blokiem p-k wynosi okoto
20-25%. Bezposrednio po urodzeniu dzieci te na ogét
wymagaja lekéw moczopednych, inotropowo dodat-
nich i chronotropowo dodatnich, w czes$ci przypad-
koéw konieczna jest czasowa stymulacja zewnetrzna.
Noworodki z objawowym blokiem p-k III stopnia
wymagajg wszczepienia ukladu stymulujgcego juz
w pierwszych dniach zycia. U wszystkich noworod-
kéw z wrodzonym catkowitym blokiem p-k oraz ich
matek nalezy oceni¢ obecno$¢ przeciwciat anty-SSA/
Ro i anty-SSB/La. Ostatnio zwrécono tez uwage, ze

u czesci asymptomatycznych niemowlat z autoprze-
ciwcialami SS-A/Ro i bez wrodzonego bloku p-k
w wieku kilku tygodni pojawialo sie trwale wydlu-
zenie czasu QT/QTc i konieczno$é stosowania f blo-
keréw. Mechanizm tego zjawiska nie zostatl jeszcze
wyja$niony. Badanie EKG powinno sie wykonywaé¢
u wszystkich noworodkoéw, u ktérych matek stwier-
dza sie przeciwciala anty-SSA/Ro i anty-SSB/La.

Zapalenie migsnia sercowego w toczniu
rumieniowatym uktadowym

Czesto$¢ wystepowania zapalenia mieénia sercowe-
go w toczniu rumieniowatym uktadowym okre$lono
w badaniach klinicznych na 9%, w badaniach au-
topsyjnych przeprowadzonych w latach 1950-1960
na 57%, w badaniach autopsyjnych po wprowadzeniu
kortykosteroidoterapii na 7%, a w badaniach echo-
kardiograficznych (hipokineza uogdélniona) na 6%.
W wiekszo$ci przypadkéw proces zapalny w mie$niu
sercowym przebiega bezobjawowo. Do najczestszych
objawow Kklinicznych nalezg: gorgczka, dusznos$é, nie-
miarowe bicie serca, b6l w klatce piersiowej, posze-
rzenie zyl szyjnych, spoczynkowa tachykardia, rytm
cwalowy, szmer w sercu, kardiomegalia, obrzeki ob-
wodowe. W zapisie EKG stwierdzane sa niespecy-
ficzne zmiany odcinka ST i zalamka T, zaburzenia
przewodzenia p-k, pobudzenia dodatkowe komorowe
i nadkomorowe, czestoskurcze nadkomorowe i ko-
morowe. W badaniu radiologicznym klatki piersiowej
wystepuje powiekszenie sylwetki serca. W badaniach
laboratoryjnych krwi stwierdzana jest podwyzszona
warto$¢ enzymow sercowych. Ostateczne rozpozna-
nie jest mozliwe po wykonaniu biopsji mie$nia ser-
cowego z oceng immunohistochemiczng wycinkéw
mies$nia sercowego. Zapalenie mie$nia sercowego
w SLE moze wspbélistnie¢ z zapaleniem osierdzia
iwsierdzia oraz z zapaleniem mie$ni szkieletowych.
Proces zapalny w mie§niu sercowym moze by¢ pierw-
szym objawem SLE. Leczenie zapalenia mie$nia
sercowego w przebiegu SLE obejmuje lezenie, pulsy
metylprednizolonu 1000 mg/dobe dozylnie, predni-
zon doustnie 1 mg/kg/dobe przez 1-2 tygodnie, tera-
pie immunosupresyjna (azatiopryna, cyklofosfamid)
oraz immunoglobuliny dozylnie. Zalecane jest lecze-
nie objawowe niewydolno$ci serca — ograniczenie
soli, diuretyki, inhibitory enzymu konwertujacego
angiotensyne, blokery, digoksyna, leczenie arytmii,
implantacja wspomagania komoér oraz kardiowerte-
ra-defibrylatora.
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TABELA 1.

DIAGNOSTYKA PLYNU Z WORKA OSIERDZIOWEGO

OCENA BIOCHEMICZNA PtYNU

mikroskopowa ocena osadu

biochemiczne badanie ptynu

posiewy ptynu

badania serologiczne

PCR

badania wirusologiczne

badania immunologiczne (ANA, ANCA, RF, prze-
ciwciata antykardiolipinowe)

m okresla barwe ptynu, pH ptynu, ciezar wtasciwy, cytoze, zawartos¢ biatka,
glukozy, aktywnos¢ LDH, amylazy
= réznicowanie charakteru ptynu (przesiek/wysiek)

BADANIA W KIERUNKU USTALENIA SPECYFICZNE)J PRZYCZYNY SCHORZENIA

® zakazenia (bakteryjne, wirusowe, grzybicze, gruzlicze)
B zapalne choroby uktadowe tkanki tacznej

B choroby autoimmunologiczne

B choroby nowotworowe

Zapalenie osierdzia w chorobach tkanki
tacznej

Kortykosteroidy nie wplynety na czesto$é wyste-
powania zapalenia osierdzia w chorobach tkanki
lacznej. Infekcyjne zapalenie osierdzia wystepuje
rzadko, zazwyczaj nie ma klinicznych konsekwen-
cji. Wysiekowe zapalenie osierdzia u pacjentéw z za-
palnymi chorobami uktadowymi wystepuje czesto,
najczeSciej rozpoznawane jest u dzieci z toczniem
rumieniowatym ukladowym i twardzing uogdl-
niona. Objawy kliniczne wysiekowego zapalenia
osierdzia wystepuja u okolo 40% pacjentéw z SLE,
natomiast wysiek w osierdziu w badaniu echokar-
diograficznym stwierdzany jest az u okoto 75% pa-
cjentéw z SLE. W leczeniu stosowane sqg NSLP oraz
kortykosterydy. W nielicznych przypadkach proces
wysiekowego zapalenia osierdzia moze doprowadzié¢
do tamponady serca, wymagajacej natychmiastowe-
go leczenia chirurgicznego (drenaz worka osierdzio-
wego). Wysiekowe zapalenie osierdzia stwierdzane
jest u okoto 50% pacjentéw z twardzing ukladowa
(wyniki badania echokardiograficznego). Istotne
znaczenie diagnostyczne w wysiekowym zapaleniu
osierdzia ma badanie ptynu uzyskanego z worka
osierdziowego, jego prawidlowe pobranie, zabezpie-
czenie do czasu analizy oraz prawidlowa interpreta-
cja wyniku badania.

Uwzglednienie zapalnych ukladowych choréb
tkanki tacznej jest niezwykle istotne w diagnostyce
réznicowej pltynu z worka osierdziowego u pacjentéw
z wysiekowym zapaleniem osierdzia (Tabela 1.).

Zapalenie wsierdzia Libman-Sacks
w toczniu rumieniowatym uktadowym

Wegetacje Libman-Sacksa sa nieinfekcyjnymi, bro-
dawkowatymi tworami, giéwnie na zastawce dwu-
dzielnej, ale moga tez wystepowaé na innych za-

stawkach, niciach $ciegnistych i wsierdziu. Czesto
wystepuja na kilku zastawkach serca. Zmiany te opi-
sane zostaly po raz pierwszy w 1924 roku. Wegetacje
Libman-Sacksa wystepuja u 1 na 10 pacjentéw z SLE.
Najcze$ciej stwierdzane sa na zastawce dwudzielnej
i aortalnej, towarzysza im objawy niedomykalno$ci
zastawek. W czasie obserwacji dochodzi do progresji
zmian zastawkowych, zwlaszcza zastawki aortalne;j.
Dtuzszy czas trwania choroby to jej wieksza aktyw-
noé¢, wystepowanie dodatnich przeciwciat antykar-
diolipinowych oraz objawy zespotu antyfosfolipido-
wego. W chorobie tej stwierdzane jest zwiekszone
ryzyko incydentéw zakrzepowych, w tym udaru
moézgowego i przejSciowego niedokrwienia. Czestosé
wystepowania choroby jest taka sama w erze przed
kortykosteroidami, jak i teraz. Kortykosteroidy
,»,20j3” zmiany takie, jak zwldéknienie i pogrubienie
zastawki dwudzielnej i aortalnej. Mechanizm dys-
funkcji zastawek to:
® . gojenie” wegetacji — wibknienie, zwapnienie,
skroécenie nici $ciegnistych zastawki dwudziel-
nej, skrécenie i usztywnienie platkéw zastawki
aortalnej;
® duze wegetacje utrudniaja przeplyw i powoduja
brak koaptacji ptatkéw;
®» infekcyjne zapalenie wystepuje rzadko (okoto 1%
pacjentéw);
® pekniecie nici §ciegnistych;

dysfunkcja mieéni brodawkowatych, zawal mie$-

nia sercowego — zwezenie tetnicy wiencowej;

m towarzyszace wypadanie ptatkéw (kobiety 20-40
lat).

Najczesciej choroba przebiega bez objawow Kkli-
nicznych lub powoduje nieduze zaburzenia, najczes-
ciej niedomykalno$é zastawki mitralnej i aortalnej,
czasami mogace wymagacé leczenia operacyjnego —
wymiany zastawki.
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Tetnicze nadcisnienie ptucne w przebiegu
choréb tkanki tacznej

Tetnicze nadci$nienie ptucne jest znanym powikla-
niem choréb tkanki 1gcznej — sklerodermii, tocznia
rumieniowatego uktadowego, mieszanej choroby
tkanki tacznej i w mniejszym stopniu reumatoi-
dalnego zapalenia stawoéw, zapalenia skérno-mie$-
niowego i zespolu Sjogrena. Tetnicze nadci$nie-
nie plucne w przebiegu choréb tkanki 1gcznej jest
druga - po idiopatycznym tetniczym nadci$nieniu
ptucnym (IPAH)5 — co do czestos$ci wystepowania
postacia tetniczego nadci$nienia ptucnego (PAH).
Sklerodermia, zwlaszcza jej ograniczony wariant
(zesp6t CREST), jest gléwna chorobg tkanki 1gcznej
kojarzaca sie z PAH. Rozpowszechnienie udoku-
mentowanego hemodynamicznie PAH w duzych ba-
daniach chorych ze sklerodermia ukiadowa waha
sie od 7 do 12%5. U takich chorych PAH moze roz-
wing¢ sie na podlozu widknienia srédmigzszowego
pluc lub w wyniku izolowanej arteriopatii ptucnej.
Moze tez wystepowaé zylne nadci$nienie ptucne
zwigzane z zajeciem lewego serca. Zmiany histopa-
tologiczne w PAH w przebiegu choréb tkanki tgcz-
nej z reguly sa nie do odréznienia od stwierdzanych
w klasycznym IPAH, cho¢ czeSciej obserwuje sie
zajecie zyl ptucnych. Nadal nie znane sg patome-
chanizmy prowadzace do rozwoju PAH u chorych
z chorobami tkanki 1gcznej. Obecno$é przeciweial
przeciwjadrowych, czynnika reumatoidalnego,
zwiekszone stezenie immunoglobuliny G i zlogi
sktadowych dopelniacza w naczyniach ptucnych
sugerujg istotng role mechanizmu immunologiczne-
go. W poréwnaniu z IPAH, na tetnicze nadci$nienie
plucne w przebiegu choréb tkanki tgcznej zapadaja
czes$ciej kobiety (stosunek kobiet do mezczyzn 4:1),
w starszym wieku (§redni wiek w chwili rozpozna-
nia wynosi 66 lat). Moga tez mie¢ inne wspéltistnie-
jace nieprawidiowosci (zwléknienie pluc, choroba
lewego serca) i krétszy okres przezycia. Obraz kli-
niczny jest bardzo podobny do IPAH i u niektérych
chorych z rozpoznaniem IPAH mozna ostatecznie
rozpoznaé wspoéltistniejacg chorobe tkanki tgcznej,
wykonujgc przesiewowe testy immunologiczne.
Wspdtistnienie sr6dmiagzszowej choroby ptuc mozna
zdiagnozowac za pomocg tomografii komputerowej
o0 wysokiej rozdzielczo$ci. Izolowane zmniejszenie
pojemnosci dyfuzyjnej ptuc dla tlenku wegla jest
czestg nieprawidlowo$cia w PAH w przebiegu skle-
rodermii. Zalecono coroczne przesiewowe badania

echokardiograficzne u chorych bez objawéw, u kté-
rych stwierdza sie chorobe z kregu sklerodermii,
natomiast w odniesieniu do innych choréb tkan-
ki tacznej - tylko wowcezas, gdy wystepuja objawy.
Podobnie jak w innych postaciach PAH, zaleca
sie przeprowadzenie cewnikowania prawego ser-
ca we wszystkich przypadkach podejrzenia PAH
w przebiegu chordéb tkanki lgcznej, aby potwierdzié¢
rozpoznanie, okre$li¢ ciezko$¢é choroby i wykluczy¢
wade wrodzong zastawki aortalnej, dysfunkcje
skurczowa lewej komory serca. Odsetek chorych
reagujacych dodatnio w ostrym te$cie wazoreak-
tywno$ci jest mniejszy niz w IPAH.

Leczenie PAH w przebiegu choréb tkanki tgcznej
jest bardziej zlozone niz w IPAH. Leczenie immuno-
supresyjne, obejmujace glikokortykoidy i cyklofosfa-
mid, moze przynie$é poprawe kliniczng u chorych
z PAH w przebiegu tocznia trzewnego lub mieszanej
choroby tkanki 1gcznej”’. Dtugoterminowg korzyst-
na odpowiedz na blokery kanatu wapniowego u cho-
rych z zachowang reaktywno$cig naczyn obserwuje
sie rzadziej niz w IPAH. Analizy podgrup chorych
ze sklerodermia wigczanych do badan klinicznych,
w ktérych podawano bosentan, sitaksentan, silde-
nafil i treprostinil w postaci podskérnej, wykazaty
korzystny wplyw tych lekéw. Analizy retrospektyw-
ne wykazuja jednak, ze wplyw dozylnego podania
epoprostenolu na przezywalno§¢ chorych z IPAH jest
najprawdopodobniej wiekszy niz u chorych ze skle-
rodermia. Obecnos$¢ choréb tkanki tgcznej nie jest
przeciwwskazaniem per se do przeszczepu pluc, gdy
leczenie zachowawcze jest nieskuteczne.

Choroba wiencowa u pacjentéw z toczniem
rumieniowatym uktadowym

Objawy moga by¢ wynikiem miazdzycy, zapalenia
tetnic, zakrzepicy, zatorowos$ci, skurczu naczyn.
Przedwczesna miazdzyca nie byla opisywana przed
erg kortykosteroidéw. U wiekszo$ci pacjentow opisy-
wano poprawe po podaniu lekéw z tej grupy.
Miazdzyca tetnic przez wiele lat byta uznawana
za proces degeneracyjny Sciany naczyn, nierozerwal-
nie zwiazany ze ,,starzeniem sie” organizmu. Wyniki
badan z ostatnich lat udowodnily, ze zmiany miaz-
dzycowe sg wynikiem procesu zapalno-immunolo-
gicznego, uszkadzajacego komorki Srédbtonka, a po-
jawiajacego sie w $cianie naczyn m.in. w odpowiedzi
na takie czynniki, jak np. niedotlenienie, wolne rod-
niki generowane podczas procesu zapalnego, homo-
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cysteinemie, zmodyfikowane lipoproteiny (gtéwnie
LDL), glikowane biatka czy zwiekszenie ,,sit §cinaja-
cych” w nadci$nieniu tetniczym. Utrata prawidiowej
funkcji komérek sr6dbionka naczyn jest momentem
inicjujacym rozwdj blaszki miazdzycowej w $cianie
naczynia. Chemotaksja komoérek odpowiedzi immu-
nologicznej jest zapoczatkowana ekspresja na bionie
monocytéw, limfocytéw, plytek krwi oraz na btonie
komoérek Sroédblonka specjalnego rodzaju biatek:
selektyn (P, E, L) i ich receptoréw, ktére kotwicza
komoérki odpowiedzi zapalnej przy Scianie naczy-
nia. Podkre$la sie ré6wniez role nasilonej ekspres;ji
czasteczek adhezyjnych - ICAM, VCAM - w rozwoju
procesu miazdzycowego. Gléwng rolg selektyn jest
udzial w przycigganiu leukocytéw do $ciany naczy-
nia i pierwsze, luzne wigzanie ich ze $rédbtonkiem
naczyn, a wiec udzial w najwczes$niejszym etapie
procesu miazdzycowego.

Mechanizmy rozwoju choroby wiencowej w SLE
to: zapalenie tetnic wiencowych, aktywny proces
chorobowy, krétki czas trwania choroby, zapalenie
naczyh w innych narzadach. Incydenty zatorowo-
-zakrzepowe spowodowane sg obecnos$cig przeciw-
cial antyfosfolipidowych i/lub zmian na zastawkach.
Miazdzyca czeSciej wystepuje u starszych pacjentéw
oraz w dluzej trwajacej chorobie. Czynniki ryzyka
miazdzycy w toczniu rumieniowatym uktadowym
to hiperlipidemia, cukrzyca, palenie tytoniu, oty-
1o§¢, nadci$nienie tetnicze, dodatni wywiad rodzin-
ny, brak aktywnos$ci fizycznej oraz czynniki zalezne
od choroby lub leczenia - kortykosteroidy, podwyz-
szony poziom homocysteiny, choroby nerek. Brane
sg réwniez pod uwage czynniki immunologiczno-
-zapalne, takie jak: ekspresja srédbtonkowych cza-
steczek adhezyjnych stymulowana przez kompleksy
immunologiczne, przeciwciata fosfolipidowe oraz cy-
tokiny prozapalne.

Podsumowanie

Zmiany w uktadzie krazenia sg czestym objawem w prze-
biegu zapalnych uktadowych choréb tkanki taczne;j.

Zaburzenia rytmu serca i przewodzenia przedsionko-
wo-komorowego, zapalenie osierdzia, wsierdzia, zapa-
lenie mieSnia sercowego, zmiany na zastawkach serca,
zapalenie naczyh, choroba naczyh wiefcowych, przed-
wczesny rozwdj miazdzycy, nadcisnienie ptucne oraz
kardiomiopatie i niewydolnos¢ serca sg czesta manife-
stacjg zmian w uktadzie krazenia w przebiegu zapalnych
chordb uktadowych.

Mechanizm zmian w uktadzie krazenia jest praw-
dopodobnie ztozony — istotna role odgrywa wtdknienie
miesnia sercowego i uktadu przewodzacego przez bez-
posrednie dziatanie procesu zapalnego oraz poprzez za-
burzenia krazenia wiencowego (miazdzyca).

Istotny udziat mechanizméw autoimmunizacyjnych
w patogenezie zmian w uktadzie krazenia. l

dr n med. Lidia Ziétkowska

Klinika Kardiologii
Instytut ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”
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