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STRESZCZENIE

1. Wprowadzenie

Arytmogenna kardiomiopatia prawej komory (AKPK) jest choroba migénia sercowego,
w przebiegu ktorej dochodzi do zastepowania kardiomiocytéw przez tkanke widknista i thusz-
czowa. W wigkszosci przypadkéw przyczyna choroby sa mutacje w genach biatek desmoso-
malnych, skutkujagce wadliwg budowa pofaczen miedzykomérkowych. Przebudowa 1aczno-
tkankowa miokardium jest podlozem do nieprawidlowego krazenia impulsow elektrycznych
oraz stwarza warunki do wystepowania groznych dla zycia komorowych zaburzen rytmu serca,
a ponadto kumulujac sie prowadzi do rozwoju odcinkowych i uogélnionych zaburzen kurczli-
wosci prawej, a w niektérych sytuacjach takze lewej komory. Kluczowym aspektem opieki nad
chorymi z AKPK jest ocena stopnia zaawansowania choroby i ryzyka wystapienia groznych
arytmii komorowych, co wiaze si¢ z nierzadko trudna decyzja o implantacji kardiowertera-de-
fibrylatora (ICD) czy rozpoczeciu kwalifikacji do przeszezepienia serca. Niestety w przypadku
AKPK przebieg choroby jest zmienny i trudny do przewidzenia.

W ostatnim czasie w kardiologii coraz wiecej badaf prowadzonych jest nad nowymi bio-
markerami, a wyniki pozwalaja sadzic, ze niektore z nich zostang wprowadzone do rutynowej
praktyki klinicznej. Jedng z grup nowych biomarkeréw sg markery wiéknienia miokardium,
takie jak rozpuszczalna forma biatka ST2 (sST2), galektyna-3 (Gal-3) i metaloproteinazy ma-
cierzy pozakomérkowej (MMPs). Na podstawie dotychczasowej wiedzy wydaje sie, ze mar-
kery wioknienia miokardium sa potencjalnie obiecujacym czynnikiem w ocenie klinicznej

i prognostycznej chorych z AKPK.

2. Cele pracy

Celem pracy jest ustalenie zaleznosci pomigdzy stezeniem wybranych markeréw widknienia
miokardium (sST2, Gal-3, MMP-2, MMP-9) w surowicy a obrazem morfologicznym i czyn-
nosciowym serca oraz objawami niewydolnosci serca, a takze wywiadem zaburzen rytmu serca
u pacjentéw z AKPK. Kolejnym celem jest ocena wartosci prognostyczne] tych biomarkeréw
w przewidywaniu wystapienia zgonu z przyczyn kardiologicznych lub przeszczepienia serca
oraz groznych arytmii komorowych w trakcie obserwacji. Ponadto w badaniu zaplanowano po-
réwnanie wartosci klinicznej i prognostycznej markeréw widknienia miokardium z biomarke-
rami rutynowo stosowanymi w praktyce klinicznej, takimi jak peptydy natriuretyczne (NT-pro-

BNP) i wysokoczuta troponina T (hsTnT).



3. Metody

Do badania wlaczono 91 pacjentdw z pewnym rozpoznaniem AKPK wedlug aktualnych
kryteriéw diagnostycznych ITFC z 2010 roku (59 mezezyzn, sredni wiek 47 + 16 lat). W suro-
wicy krwi chorych oznaczono stezenie wybranych markerow widknienia miokardium (sST2,
Gal-3, MMP-2, MMP-9) oraz NT-proBNP i hsTnT. Zebrano dane z wywiadow oraz przepro-
wadzono analize elektrokardiograméw i wynikéw badan obrazowych. Nastgpnie obserwowano
pacjentdw pod katem wystapienia punktéw koficowych: pierwszorzedowego (zgonu z przyczyn
kardiologicznych lub przeszczepienia serca) oraz drugorzedowych (hospitalizacji z powodu za-
ostrzenia niewydolnosci serca, napadow arytmii komorowej zdefiniowanych jako wystapienie
naglego zgonu sercowego, migotania komor, utrwalonego czgstoskurczu komorowego lub ade-
kwatnej interwencji ICD oraz napadow arytmii nadkomorowej, w tym pierwszego napadu

w Zyciu).

4. Wyniki

U chorych z AKPK stwierdzono korelacje pomigdzy wyzszymi stezeniami sST2, MMP-2,
NT-proBNP i hsTnT (lecz nie Gal-3 i MMP-9) a rozstrzenig prawej komory, dysfunkcjg skur-
czowa obu komor, wystepowaniem istotne] niedomykalnosci trdjdzielnej oraz wigkszym wy-
miarem obu przedsionkow. U pacjentow z wywiadem groznych komorowych zaburzen rytmu
serca (migotanie komoér lub niestabilny hemodynamicznie czestoskurcz komorowy), jak row-
niez u chorych z arytmia nadkomorowa w wywiadach (migotanie przedsionkow, trzepotanie
przedsionkow badz czestoskurcz przedsionkowy) obserwowano wyzsze stgzenia MMP-2, NT-
proBNP oraz hsTnT. W przypadku nadkomorowych zaburzen rytmu serca wykazano silniejsza
korelacje dla MMP-2 w pordwnaniu do NT-proBNP i hsTnT.

W trakcie obserwacji trwajacej 36,4 (29,8-41,2) miesiccy 13 (14%) pacjentéw osiagnelo
punkt koncowy pod postacia zgonu lub przeszczepienia serca. U chorych tych stwierdzono
wyzsze stezenia sST2, MMP-2, NT-proBNP oraz hsTnT (zaleznosci takiej nie stwierdzono dla
Gal-3 1 MMP-9). Te same biomarkery prognozowaly wystgpienie hospitalizacji z powodu za-
ostrzenia niewydolnosci serca w trakcie obserwacji odlegtych. Niezaleznymi czynnikami ry-
zyka zgonu lub przeszczepienia serca u pacjentow z AKPK okazaty sie czgstoskurcz przedsion-
kowy w wywiadach, pole prawej komory w rozkurczu > 39,0 ¢cm? oraz stezenie NT-proBNP
> 890,3 pg/ml. Nie stwierdzono zwigzku pomigdzy st¢zeniem zadnego z biomarkerow a wy-
~ stgpieniem komorowych zaburzen rytmu serca w trakcie obserwacji. MMP-2, jako jedyny z ba-

danych biomarkerow, prognozowal wystapienie napadu arytmii nadkomorowej. Czynnikami



ryzyka wystgpienia pierwszego w zyciu napadu migotania przedsionkéw okazaly si¢ wyzsze

stgzenie MMP-2 oraz wigksze pole prawego przedsionka.

5. Whnioski
U pacjentéw z AKPK wyzsze stgzenia sST2, MMP-2, NT-proBNP i hsTnT korelujg ze stop-
niem zaawansowania choroby oraz sa czynnikami ryzyka niepomyslnego rokowania. Niezalez-
nymi predyktorami zgonu lub przeszczepienia serca w AKPK s3 cz¢stoskurcz przedsionkowy
w wywiadach, pole prawej komory w rozkurczu > 39,0 cm? oraz stezenie NT-pro-
BNP > 890,3 pg/ml. Biomarkery nie maja wartosci w prognozowaniu komorowych zaburzen
rytmu serca w AKPK, podczas gdy MMP-2 moze mie¢ wartos¢ w prognozowaniu napadu aryt-

mii nadkomorowej, w tym pierwszego w zyciu napadu migotania przedsionkow.
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