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Streszczenie

Hormony tarczycy sa niezbedne do utrzymania prawidlowej funkcji wielu uktadéw — w tym ukladu sercowo-naczynio-
wego. Ich nadmiar badZz niedobér moze zaburza¢ homeostaze ustroju. Wywolany nadczynnoscig tarczycy hiperdyna-
miczny stan ukladu krazenia przejawia si¢ przyspieszeniem czestosci rytmu serca, wzrostem skurczowo-rozkurczowej
réznicy ci$nien, znacznym wzrostem frakcji wyrzutowej oraz poprawa funkcji rozkurczowej lewej komory. Dluzszy czas
trwania tyreotoksykozy, jak réwniez nalozenie si¢ tego stanu na juz istniejgcg chorobe serca, moga doprowadzi¢ do wysta-
pienia migotania przedsionkéw, pogorszenia przebiegu dlawicy piersiowej lub do zastoinowej niewydolnosci serca.
Zaburzenia hemodynamiki wystepujace w przebiegu niedoczynnosci tarczycy sa przeciwstawne do zmian opisanych
w nadczynnosci tego gruczolu, jednak obserwowane w praktyce objawy ze strony serca sg bardziej skape. Znaczenie
Kliniczne hipotyreozy sprowadza si¢ do rozwoju zmian miazdzycowych i nasilenia objawéw choroby niedokrwiennej
serca, a przez to pojawienia sie badz zaostrzenia objawéw niewydolnosci uktadu sercowo-naczyniowego. Nalezy podkre-
§li¢, ze skojarzone z zaburzeniami tyreometabolicznymi nieprawidlowosci w funkgji ukltadu sercowo-naczyniowego uste-
puja wraz z przywréceniem stanu eutyreozy. Obiecujaco brzmia doniesienia sugerujace potencjalne korzysci wskutek
wdrozenia leczenia tyroksyna u pacjentéw z ostrymi badz przewlekltymi chorobami uktadu sercowo-naczyniowego. Pozo-
stajgce wcigz w sferze badan hipotezy wynikaja ze spostrzezen, ze zaburzenia funkcji serca w niedoczynnosci tarczycy
przypominaja zmiany towarzyszace niewydolnosci serca.
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Abstract

Thyroid hormones are essential to maintain normal function of many systems including the cardiovascular system. Their
excess or deficiency may upset human body homeostasis. Hyperthyroidism leads to cardiovascular system’s hyperdynamic
status which is characterized by tachycardia, increased difference between systolic and diastolic arterial pressure, significant
increase of the stroke volume and improvement of the left ventricular diastolic function. Long-lasting thyrotoxicosis in patient
with heart disease may result in atrial fibrillation, deterioration of angina pectoris or congestive heart failure.
Hypothyroidism leads to hemodynamic disturbances which are quite different than those observed in hyperthyroidism,
but cardiac symptoms are scant in clinical practice. Hypothyroidism's clinical significance is limited to atherosclerosis pro-
gression and intensification of ischaemic heart disease symptoms. Both leads to symptomatic cardiovascular system failure
or its deterioration. We should emphasize that cardiovascular system dysfunction associated with thyrometabolic distur-
bances subsides when euthyreosis is restored. It sounds promising that there are reports suggesting a potential advantage
of thyroxin treatment in patients with acute or chronic cardiovascular system diseases. These hypotheses result from the
observations that heart dysfunction in hypothyroidism is similar to that observed in heart failure.

(Pol ] Endocrinol 2007; 58 (3): 228-235)
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Wstep

Wplyw hormonéw tarczycy (TH, thyroid hormones) na
uklad krazenia znany jest od wielu lat. Pierwsza infor-
macja dotyczaca zwigzku miedzy powiekszeniem tar-
czycy a zaburzeniami rytmu serca — ,palpitacjami”

— u kobiet pochodzi z 1785 roku. Jej autorem jest bry-

tyjski lekarz C. Parry [1].

Tarczyca wydziela gtéwnie tyroksyne (T,)-3,5,3',5'-
-tetrajodotyronine, ktérej aktywnosé biologiczna jest
3-8 razy stabsza niz trijodotyroniny (T,) — 3,5,3'-trijo-
dotyroniny. Stosunek objetosciowy obu produkowa-
nych hormonéw to w przyblizeniu 7:1 [2]. W watrobie,
nerkach, mie$niu sercowym, mieéniach szkieletowych
oraz w innych narzadach T, przeksztalcana jest przy
udziale enzymu dejodynazy typu 1 (D1) w T,. Trijodo-
tyronina, jako fizjologicznie aktywna posta¢ hormonéw
tarczycy, wszechstronnie wplywa na serce za posred-
nictwem receptoréw dla T,, czego efektem jest:

— ekspresja genéw kodujacych biatka strukturalne
i enzymatyczne kardiomiocytéw (dzialanie bezpo-
srednie);

— oddziatywanie na uklad wspétczulny;

— wplyw na zmiany hemodynamiczne w krazeniu
obwodowym [2, 3].

Mechanizm wewnatrzkomé6rkowego
dziatania hormonéw tarczycy

Molekularny efekt dzialania hormonéw tarczycy na
serce wynika z wigzania si¢ T, z receptorami (TR, thyro-
id hormone receptor) w jadrach komoérkowych [2]. W mie-
$niu sercowym wykazano obecno$¢ dwoéch izoform
tych receptoréw: a, oraz f,. Jedynie , posredniczy
w regulacji funkcji i zmianach fenotypu komorek ser-
ca. Izoforma f3, prawdopodobnie w tych procesach nie
odgrywa zadnej roli. Ciekawych informacji na temat
znaczenia T, w regulacji pewnych przemian wewnatrz-
komoérkowych dostarczyli amerykanscy naukowcy.
Dzieki zastosowaniu technik inZynierii genetycznej
zaobserwowali oni szybkie, zalezne od stezenia trijo-
dotyroniny zmniejszenie sie ilosci biatka receptorowe-
go a, w wyniku dwéch proceséw. Jednym z proceséw
jest degradacja proteosomalna. Drugi — niewyjasnio-
ny do kofica — polega na wplywie na okres péttrwania
receptorowego mRNA. Autorzy tej pracy wykazali
wszechstronne dzialanie hormonéw tarczycy na serce.
Wyniki ich badan sa podstawg do opracowania nowych
metod terapii choréb sercowo-naczyniowych [4].
Powstate z polgczenia receptora T, z hormonem T,
oraz z innym receptorem (gléwnie retinoidowym X)
monomery, homodimery, heterodimery oraz wieksze
kompleksy wigzg sie ze specyficznymi elementami od-
powiedzi na T, (TREs, T, response elements), ktére sg

umiejscowione w obrebie DNA w poblizu miejsca roz-
poczecia transkrypgji [3, 5]. Skladaja sie z dwdch lub
wiecej powtarzajacych sie sekwencji nukleotydowych
AGGTCA [6]. Dochodzi do aktywacji transkrypcji ge-
néw dodatnio regulowanych przez T, badZ do hamo-
wania tego procesu — przy braku trijodotyroniny.
Zwiekszeniu ulega produkcja mRNA, a nastepnie trans-
lacja okreslonych biatek.

Trijodotyronina reguluje transkrypcje réznych ge-
néw, odpowiedzialnych za kodowanie waznych dla
mies$nia sercowego bialek strukturalnych i regulatoro-
wych, zwigzanych z jego funkcjg skurczows, takich jak:
Ca** ATP-aza retikulum sarkoplazmatycznego (SERCA2,
sarcoendoplasmatic reticulum Ca** ATP-ase), fosfolamban
(PBL, phospholamban), fahicuchy ciezkie miozyny (MHC,
myosin heavy chain) i receptory -adrenergiczne [2].

Typowym przykladem oddziatywania T, na kurcz-
liwo$¢ komoérek miesnia sercowego jest indukcja zmian
w ilosciowym rozkladzie izoform tancuchéw ciezkich
miozyny, wykazana na modelu zwierzecym — w ser-
cu szczurdw i krolikéw [5, 7, 8]. Stwierdzono, ze hor-
mony tarczycy, wplywajac na ekspresje genu koduja-
cego izoforme a-MHC, przyczyniaja sie do zwieksze-
nia produkcji miozyny V1. Sklada sie ona miedzy in-
nymi z dwéch ciezkich laficuchéw a, w ktérych
aktywnos¢ ATP-azy jest wysoka. Dzieki przewadze tego
wlasnie biatka strukturalnego w mieéniu sercowym
w nadczynnosci tarczycy zwieksza sie jego kurczliwosc.
Odwrotna sytuacja wystepuje w niedoczynnosci tar-
czycy. Dochodzi bowiem do zwiekszonej produkcji izo-
formy B-MHC i wytworzenia miozyny V3, zlozonej
miedzy innymi z dwoéch laficuchéw o niskiej zawarto-
$ci ATP-azy [7]. Wassen i wsp. [9] w wyniku przepro-
wadzonych badan u myszy z patologicznym przero-
stem mieénia prawej komory i niewydolnoscia serca
— zmianami spowodowanymi przecigzeniem ci$nie-
niowym — stwierdzili wystepowanie lokalnej hipo-
tyreozy w uszkodzonych kardiomiocytach. Podstawg
badania byly spostrzezenia innych naukowcéw, do-
tyczace analogii zmian w ekspresji genéw kodujacych
biatka wchodzace w sktad wiékien kurczliwych ser-
ca w stanach hipotyreozy i niewydolnosci serca, spo-
wodowanej patologicznym przerostem miesnia ser-
cowego [9].

Trijodotyronina wplywa znaczaco na szybko$¢ re-
laksacji mie$nia lewej komory w fazie rozkurczu (dzia-
fanie lusitropowe). Regulatorem czynnosci skurczowej
jest stezenie wolnych jonéw wapnia wewnatrz komor-
ki [10]. Jest ono zalezne od liczby jonéw Ca**, uwolnio-
nych z retikulum sarkoplazmatycznego oraz aktywno-
$ci SERCA2, usuwajacej jony z cytozolu w fazie rozkur-
czu [10]. Aktywnos$é SERCA2 pozostaje pod wplywem
PBL i jego fosforylacji, na ktéra wplywa stan tyreome-
taboliczny organizmu w danym momencie [11, 12].
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Hormony tarczycy a uktad wspétczulny

Hormony tarczycy i agonisci receptora -adrenergicz-
nego podobnie wplywaja na serce. Dzialanie T, przeja-
wia sie gléwnie dodatnim ino- i chronotropizmem. Nie-
watpliwie fakt ten wynika ze zwiekszonej wrazliwosci
serca na bodzce wspélczulne w stanie hipertyreozy.
Wedlug niektérych badaczy stezenie katecholamin
W surowicy i moczu pozostaje wOwczas w normie,
zwieksza sie badZz spada [13-15]. Mniej kontrowersji
budzi fakt wzrostu liczby receptoréw f-adrenergicz-
nych w stanie tyreotoksykozy, mimo Ze istniejg donie-
sienia méwigce o niezmienionej ich liczbie w poréw-
naniu z osobami bedacymi w eutyreozie [15]. W bada-
niach przeprowadzonych w warunkach in vitro wyka-
zano, ze T, stymuluje gtéwnie wzrost liczby receptorow
pochodzenia kardiomiocytarnego 3,, natomiast liczba
receptoréw 3, zlokalizowanych giéwnie w naczyniach
krwionoénych, praktycznie nie ulega zmianie [1]. Na
podstawie eksperymentéw przeprowadzonych na
myszach udowodniono istnienie wybidrczego wplywu
p-adrenergicznej blokady na stezenie receptoréw hor-
mondéw tarczycowych w mieéniu sercowym [16]. Cie-
kawe wnioski wysuneli badacze ze Stanéw Zjednoczo-
nych w 2004 roku, ktérzy stwierdzili pozytywna, zwia-
zang z efektami metabolicznymi i sercowo-naczyniowy-
mi, odpowiedZ organizméw mysich pozbawionych
receptoréw 8 na hormony tarczycowe. Niniejsze dane
sugerujg, ze pozytywny efekt leczenia objawéw nad-
czynnosci tarczycy za pomoca sympatykolitykéw jest
uwarunkowany niezaleznym od hormonéw tarczycy an-
tagonizmem w stosunku do ukladu wspétczulnego [17].

Hormony tarczycy
a ukfad sercowo-naczyniowy

Wptyw T, na zmiany hemodynamiczne wynika z bez-
posredniego dzialania na serce i naczynia krwionosne.
O dodatnim dziataniu chronotropowym hormonéw
tarczycy $wiadczy obecnos¢ tachykardii zatokowej.
W niektérych przypadkach obserwuje sie napadowe
migotanie przedsionkéw. Wyzwolenie epizodu tej aryt-
mii jest spowodowane wzbudzeniem automatyzmu
ognisk arytmogennych. Natomiast skrécenie odstepu
PR w zapisie elektrokardiograficznym (EKG), to jeden
z objawéw dodatniego dzialania dromotropowego.
Zwiekszenie kurczliwosci powoduje wzrost frakcji
wyrzutowej serca, wskaznika sercowego oraz skréce-
nie okresu wyrzutu [5].

Efektem dzialania hormonéw tarczycowych na mies-
nidwke gladka tetniczek oporowych jest redukcja cat-
kowitego oporu obwodowego i obnizenie ci$nienia roz-
kurczowego. Objaw ten wyzwala odpowiedz ze stro-
ny serca w postaci odruchowego zwiekszenia rzutu
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iwzrostu ci$nienia skurczowego. Powyzsze zmiany obra-
zuja typowy dla nadczynnosci tarczycy stan krazenia
hiperdynamicznego [18]. ObniZenie oporu obwodowe-
go i — w konsekwencji — zmniejszenie wypelnienia
tozyska naczyniowego oraz objetosci krwi w lewym
przedsionku aktywuje uklad renina-angiotensyna-al-
dosteron (RAA, renin-angiotensin—aldosterone system).
Dochodzi do zwigkszonej absorpcji sodu w nerkach
i zatrzymania wody w ustroju. Wzrost stezenia erytro-
poetyny powoduje zwiekszenie liczby erytrocytéw. Hu
i wsp. [19] w badaniach przeprowadzonych na szczu-
rach udowodnili, ze istnieje zalezno$¢ miedzy wyindu-
kowanym podawaniem hormonéw tarczycy przero-
stem mieénia sercowego a aktywacja ukladu RAA oraz
ukfadu wspétczulnego.

Wplyw hormonéw tarczycy na stan naczyn obja-
wia sie rowniez zwiekszeniem wrazliwosci na bodzce
z uktadu wspélczulnego oraz zwiekszeniem wazody-
latacji zaleznej od funkcji srédblonka i donoréw tlenku
azotu (NO, nitric oxide). U szczuréw z wyindukowana
niedoczynnoscig tarczycy stwierdzono wyraznie obni-
zona rozszerzalno$¢ naczyn. Powodem tego bylo za-
burzenie funkgji Srédblonka i obnizenie stezenia tlen-
ku azotu [20]. W innych badaniach z udzialem zwie-
rzat wykazano zalezne od T, pobudzenie ukiadu reni-
na-angiotensyna—-aldosteron i jego role w dzialaniu
pronadci$nieniowym. Dzialanie to ulega calkowitemu
zniesieniu w wyniku zastosowania inhibitoréw ukla-
du RAA (losartanu). Wedlug autoréw powyzszego do-
niesienia lagodne nadcis$nienie tetnicze u szczuréw
z wyindukowang nadczynnoscig tarczycy bylo wyni-
kiem stanu réwnowagi miedzy pobudzonym ukladem
RAA a wzrostem stezenia tlenku azotu w stanie hiper-
tyreozy. Ingerencja w ten uklad za pomoca czesciowej
inhibicji syntezy NO spowodowata wyrazne zwieksze-
nie ci$nienia tetniczego. W tym przypadku ulegto ono
tylko nieznacznej redukcji w wyniku zastosowania lo-
sartanu. We wnioskach wynikajacych z tej pracy pod-
kresla sie role, jaka odgrywaja oba wspoéldzialajace ze
soba uklady — RAA i NO — w powstaniu krazenia hi-
perdynamicznego w tyreotoksykozie [21].

Zaburzenia hemodynamiki
w nadczynnosci tarczycy

Manifestacja kardiologiczna nadczynnosci tarczycy
moze wynikaé zaréwno z samej nadczynnosci tarczy-
cy, jak i jej wplywu na juz obecna chorobe serca.
W wiekszosci przypadkéw wiagze sie ona z progresja
istniejacej choroby niedokrwiennej serca lub pojawie-
niem sie badz nasileniem zaburzen rytmu [22]. Znane
sa jednak doniesienia opisujace powiekszenie serca
z rozstrzeniem jam u martwo urodzonych dzieci
z wrodzong nadczynnoscia tarczycy [23]. Wyniki tych



Endokrynologia Polska/Polish Journal of Endocrinology 2007; 58 (3)

badan sugeruja niekorzystny wplyw nadczynnosci tar-
czycy nawet na zdrowe serce. Opisane zostaly pojedyn-
cze przypadki wtérnej kardiomiopatii rozstrzeniowej
u chorych w stanie tyreotoksykozy [24]. Krétkotrwaly
stan hipertyreozy prowadzi do poprawy funkgji skur-
czowej, przyspieszenia czestosci rytmu (HR, heart rate),
wzrostu frakcji wyrzutowej oraz poprawy funkcji roz-
kurczowej serca. Nalezy podkresli¢, ze objawy te wy-
stepuja w spoczynku. Typowym dla nadczynnosci tar-
czycy jest spadek rzutu serca z objawami niewydolno-
$cilewokomorowej w czasie wysitku. Nadczynno$¢ tar-
czycy w p6éznym stadium moze objawiac sie powrotem
HR do stanu wyjéciowego oraz pojawieniem sie obja-
wow niewydolnosci serca (HF, heart failure). Z tego
wzgledu James i wsp. [25] uwazaja, ze czestos¢ rytmu
serca nie nalezy do dobrych predyktoréw hipertyreozy.
Istnieje bowiem ryzyko przeoczenia tej wlasnie etiolo-
gii niewydolnosci serca. Moze ono op6zni¢ wdrozenie
odpowiedniej terapii przyczynowej, ktéra we wstep-
nej fazie HF powoduje szybka poprawe i cofanie sie
objawéw. Pozytywny efekt oraz bezposredni zwigzek
czasowy miedzy wdrozeniem leczenia tyreostatyczne-
go a ustgpieniem objawdw niewydolnosci serca w krot-
kim czasie opisal Yu i wsp. [26]. W kilku pracach udo-
wodniono, ze nadczynnoé¢ tarczycy wplywa nieko-
rzystnie réwniez na czynnoé¢ prawej komory serca.
Paran i wsp. [27] opisali przypadek pacjenta, u ktérego
w przebiegu choroby Gravesa-Basedowa pojawila sie
niewydolnos¢ serca z dominujgcymi objawami niewy-
dolnosci prawokomorowej oraz cechami nadci$nienia
plucnego. W 1997 roku po raz pierwszy opisano przy-
padek 9-dniowego noworodka, u ktérego wystapito
ciezkie nadci$nienie plucne z objawami zastoinowej
niewydolnosci serca w przebiegu wrodzonej choroby
Gravesa-Basedowa. Odpowiednie leczenie spowodo-
walo catkowite ustgpienie nadci$nienia ptucnego i obja-
woéw HF [28]. Soroush-Yari i wsp. [29] zaobserwowali
wystapienie nadci$nienia ptucnego u 3 mezczyzn z cho-
roba Gravesa-Basedowa. U kazdego z nich wykluczo-
no inne przyczyny nadci$nienia ptucnego — w szcze-
golnosci zatorowos¢ plucna. W wyniku zastosowane-
go leczenia (farmakologicznego oraz jodem promienio-
twoérczym) uzyskano niemal catkowite ustgpienie
dolegliwosci. Autorzy na podstawie opisanych przez
siebie przypadkéw oraz 15 innych (zaczerpnietych
z piSmiennictwa) stwierdzili, Ze nadczynnos¢ tarczycy
jest sama w sobie przyczyna nadci$nienia plucnego lub
powoduje ujawnienie sie dotychczas jego utajonej for-
my. U wszystkich opisanych w pracy chorych w ECHO
serca stwierdzono dysfunkcje i powiekszenie prawej
komory przy prawidlowych wymiarach i czynnosci
lewej komory.

Manifestacja kardiologiczna nadczynnosci tarczycy
(ryc. 1) dominuje u oséb starszych [5, 30, 31]. U chorych

w podeszlym wieku istnieja zaawansowane zmiany
miazdzycowe naczyh wieiicowych oraz obserwuje sie
— czesciej niz w populacji ludzi mlodych — uszkodze-
nie mieé$nia sercowego i objawy niewydolnosci serca.
Najczestszym objawem hipertyreozy jest tachykardia
zatokowa. Migotanie przedsionkéw dotyczy 5-15%
0s6b z podwyzszonym stezeniem hormondéw tarczycy
we krwi. Jego czesto$¢ wzrasta wraz z wiekiem i jest
wyzsza umezczyzn niz u kobiet [23, 32]. Chorzy nieko-
rzystnie znosza objawy zwigzane z migotaniem przed-
sionkéw i czesto skarza sie na uczucie szybkiego, nie-
miarowego bicia serca— , palpitacje”. Poniewaz w nad-
czynnoéci tarczycy dochodzi do oslabienia miesni od-
dechowych, doé¢ czestym objawem jest dusznosé
— zwlaszcza wysilkowa. Wynika ona réwniez ze
zmniejszenia wydolnosci skurczowej serca w czasie
pracy fizycznej lub stresu [32]. Typowa dla nadczyn-
nosci tarczycy, zalezna od czestoéci rytmu niewydol-
nos¢ serca (rate-related heart failure) objawia sie zmniej-
szeniem kurczliwosci, obnizeniem podatnosci rozkur-
czowej serca oraz zastojem ptucnym [2]. Implikacje kli-
niczne dotyczace ukladu sercowo-naczyniowego
w subklinicznej (utajonej, skapoobjawowej) nadczyn-
noéci tarczycy, charakteryzujacej sie niskim lub nieozna-
czalnym stezeniem tyreotropiny (TSH, thyroid-stimula-
ting hormone) w surowicy oraz mieszczacym sie w gra-
nicach normy stezeniem wolnej trijodotyroniny (fT, free
triiodothyronine) i wolnej tyroksyny (fT,, free thyroxine),
o ile wystepuja, sa z reguly slabo wyrazone. Charakte-
ryzuja sie pewna analogia w stosunku do objawéw
obecnych w jawnej hipertyreozie [33]. W badaniach
przeprowadzonych przez wloskich naukowcéw, doty-
czacych funkgji serca w obu stanach nadczynnoéci tar-
czycy stwierdzono réznice widoczne w badaniu echo-
kardiograficznym (ECHO, echocardiography). Polegaly
one na wyraznej poprawie parametréw funkcji skur-
czowej serca w jawnej nadczynnoéci tarczycy, a takze
na wzroscie szybkosci relaksacji miesnia lewej komory
(LV, left ventricle) w jej subklinicznej postaci [34].
W wielu doniesieniach podaje sie réwniez fakt czest-
szego wystepowania migotania przedsionkéw. Wyste-
puje ono ponad 5 razy czeéciej u 0s6b z niskim steze-
niem TSH niz u zdrowych pacjentéw, bez wzgledu na
stezenie wolnych hormonéw tarczycowych we krwi
[35]. Z tego wzgledu podkresla sie koniecznos¢ wyklu-
czenia utajonej hipertyreozy u kazdego pacjenta z obja-
wami tej wlasnie tachyarytmii [36]. Uwaza si¢ réwniez,
ze obnizone stezenie TSH, zwlaszcza u 0s6b starszych
koreluje ze zwiekszona $miertelnoscig z powodu cho-
réb ukladu sercowo-naczyniowego [37]. Mimo wielu
spostrzezen, odnoszacych sie do wystepujacych w ska-
poobjawowej nadczynnosci tarczycy zaburzen funkcji
serca, rekomendacje dotyczace leczenia tego stanu
nie sg ujednolicone [38]. Czes¢ specjalistow twierdzi,
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Objawy kliniczne

Zmiany hemodynamiczne

Zmiany w EKG/ECHO

]

tachykardia spoczynkowa

wzrost rzutu serca

skrécenie odstepu QT

wzrost amplitudy pulsu

sercowego

wzrost kurczliwo$ci migsnia

skrocenie odstepu PR

mruk skurczowy nad koniuszkiem
(niedomykalno$ci zastawki
mitralnej)

poprawa funkcii
skurczowej i rozkurczowej

uniesienie odcinka ST

migotanie przedsionkéw

wypadanie ptatka
zastawki mitralnej

wzrost ci$nienia skurczowego

zespot WPW

gto$ny pierwszy ton serca

wzrost objetosci krwi

(wspdistnienie)

mozliwy trzeci ton serca

wzrost oporu zylnego

skrdcenie czas skurczu

zmniejszenie oporu tetniczego

przerost mig$nia sercowego

obrzeki wokoét kostek

objawy niespecyficzne:
krétki oddech, bdl w klatce
piersiowej, meczliwo$é

zaburzenia przewodzenia
(wspdistnienie)

Rycina 1. Zmiany w ukladzie sercowo-naczyniowym zwigzane z hipertyreozq

Figure 1. Cardiovascular system changes connected with hyperthyroidism

ze leczeniem nalezy objaé przede wszystkim kobiety w
cigzy, kobiety w wieku powyzej 60. roku zycia oraz inne
0soby z wysokim ryzykiem dysfunkcji tarczycy [39, 40].
Wedlug Fabera i wsp. [41], ktérzy przeprowadzili ba-
dania poréwnawcze kilku parametréw hemodynamicz-
nych w dwoéch grupach kobiet — z endogenna utajong
hipertyreoza oraz z jawng nadczynnoscia tarczycy —
subkliniczna tyreotoksykoza wymaga bardziej radykal-
nego postepowania terapeutycznego jako tagodna for-
ma hipertyreozy.

Zaburzenia hemodynamiki
w niedoczynnosci tarczycy

Wystepujace w niedoczynnosci tarczycy zaburzenia
sercowo-naczyniowe sa przeciwstawne do zmian wy-
stepujacych w stanie tyreotoksykozy [32]. Naleza do
nich: prawidlowa badZ obnizona funkcja skurczowa
serca oraz zaburzenia funkcji rozkurczowej lewej ko-
mory zaréwno w spoczynku, jak i w czasie wysitku.
Uposledzeniu ulega nie tylko funkcja lewej komory
serca. Arinciwsp. [42] przy uzyciu nowej techniki echo-
kardiografii — ,Dopplera tkankowego” — uwidocznili
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zaburzenia funkcji prawej komory w niedoczynnosci
tarczycy. Okazalo sie, ze u chorych z hipotyreoza
(w poréwnaniu z osobami zdrowymi) wystepuje obni-
zenie predkosci skurczu i péznego rozkurczu $cian pra-
wej komory przy prawidlowej predkosci wczesnego
rozkurczu. Zmiana tych samych parametréw w odnie-
sieniu do $cian lewej komory byla mniej wyrazna. Zja-
wisko to autorzy ttumacza réznica w gruboscii elastycz-
nosci $cian obu komor serca. Niedoczynno$é tarczycy
warunkuje ponadto rozwdj choroby niedokrwiennej
serca (CHD, coronary heart disease) poprzez udziat w pro-
gresji zmian miazdzycowych (zaburzenia lipidowe,
uszkodzenie $rédblonka naczyn) oraz w wyniku po-
glebiania dlugu tlenowego wskutek ujemnego dziala-
nia chrono- i inotropowego [5]. W badaniach przepro-
wadzonych przez wielu naukowcéw, jak réwniez
w doniesieniach Igbala i wsp. [43] wykazano, ze wzrost
stezenia cholesterolu catkowitego wraz z jego pod-
frakcja o niskiej gestosci (LDL, low-density lipoprotein)
koreluje ze wzrostem TSH. Obniza sie natomiast istotnie
po leczeniu hormonami tarczycy [43, 44]. Ciekawe wnio-
ski wysuneli Roos i wsp. [45] w badaniach przeprowadzo-
nych w 2006 roku w grupie 2703 zdrowych Holendréw.
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Okazato sie, ze niskie, ale mieszczace sie w normie
stezenie fT,, koreluje z obecnoscig 4 z 5 cech zespotu
metabolicznego (MS, metabolic syndrome): otylodcig
brzuszng, niskim stezeniem cholesterolu o wysokiej
gestosci (HDL-cholesterol, high-density lipoprotein-chole-
sterol), wysokim stezeniem triglicerydéw, wzrostem cis-
nienia tetniczego, zwiekszajac tym samym ryzyko cho-
réb sercowo-naczyniowych. Podobne obserwacje, prze-
prowadzone jednak na mniej licznej grupie oséb, po-
czynili Fernandez-Real i wsp. [46]. Auer i wsp. [47]
oceniali zaawansowanie choroby niedokrwiennej ser-
ca za pomoca badania koronarograficznego u pacjen-
téw z zaburzeniami tyreometabolicznymi. Stwierdzili
oni ujemna korelacje miedzy zaawansowaniem zmian
miazdzycowych tetnic wiericowych a stezeniem hor-
monéw tarczycy.

Istnieje wiele badan, ktére w podobny sposéb uka-
zuja negatywny wplyw niedoczynnosci tarczycy na
uklad sercowo-naczyniowy. Przyczynily sie one do
zdefiniowania kolejnego niezaleznego czynnika rozwo-
ju niewydolnosci serca, ktérej objawy rozwijajq sie na
podlozu szybko postepujacej miazdzycy i progresji cho-
roby niedokrwiennej serca [48].

O ile znany od wielu lat fakt, ze jawna hipotyreoza
jest predyktorem choroby wieficowej nie budzi watpli-
wosci, taka rola subklinicznej niedoczynnosci tarczycy
(sHT, subclinical hypothyroidism) wzbudza kontrowersje
[49]. Przeprowadzona przez Rodondiego i wsp. [50]
w 2006 roku metaanaliza badah populacyjnych z lat
1966-2005 pokazala, ze ryzyko choroby wieficowej
u 0s6b z utajong niedoczynnoscia tarczycy znamiennie
wzrasta. OdpowiedZ na pytanie, czy leczenie tyroksyna
obniza to ryzyko, wymaga jeszcze przeprowadzenia
prob klinicznych dotyczacych tego leku.

Unzululu i wsp. [51] oceniali czestos¢ wystepowa-
nia zespolu metabolicznego u pacjentéw ze skapoobja-
wowa hipotyreoza. Jedynie u kobiet zaobserwowano
istotna statystycznie zaleznoé¢ miedzy obecnoscia tego
zespolu oraz subkliniczng niedoczynnoscia tarczycy.
Mimo powyzszych doniesief autorzy uwazajg, ze wy-
kluczenie sHT jest konieczne u wszystkich chorych
z grupy wysokiego ryzyka choréb sercowo-naczynio-
wych. Leczeniem nalezy natomiast obja¢ pacjentéw
z cechami zespolu metabolicznego. Odmienne wnio-
ski wyciggneli Beyhan i wsp., analizujac czynniki ryzy-
ka miazdzycy u pacjentéw z subkliniczng hipotyreoza
przed i po wyréwnaniu zaburzen tyreometabolicznych.
Stwierdzili oni brak istotnych statystycznie réznic
w stezeniu lipoproteiny (a), homocysteiny oraz steze-
nia biatka C-reaktywnego oznaczanego metoda duzej
czulosci (hsCRP, high sensitive C-reactive protein) w obu
badanych grupach. Z tego wzgledu nie zalecaja
obowigzkowego monitorowania poziomu czynnikéw
ryzyka sercowo-naczyniowego jako postepowania

przynoszacego korzy$é podczas leczenia pacjentéw
z utajong niedoczynnoscia tarczycy [52].

Temat niekorzystnego wplywu subklinicznej niedo-
czynnosci tarczycy na ukiad krazenia jest poruszany
dopiero od okoto 301lat [53]. Chorzy ze skapoobjawowg
hipotyreozg prezentuja podobne zaburzenia funkcji
serca jak pacjenci z jawnym klinicznie niedoborem hor-
monéw tarczycy. Sg one jednak stabiej wyrazone. Nie
obserwuje sie zmian dotyczacych chronotropizmu.
Licznym dyskusjom podlega obecnosé zaréwno odchy-
leri od normy w budowie, jak i funkcji mie$nia serco-
wego [54]. Czes$¢ naukowcéw wykazata uposledzenie
funkcji rozkurczowej lewej komory w czasie spoczyn-
ku, zwigzane z wydluzeniem czasu relaksacji oraz za-
burzenia jej funkcji skurczowej w czasie wysitku w po-
rownaniu z populacjg oséb zdrowych. Istnieja donie-
sienia informujace o uposledzeniu kurczliwosci lewej
komory w czasie spoczynku oraz wyraznej poprawie,
jaka nastapila w wyniku zastosowanego leczenia hor-
monami tarczycy [53]. Wyniki badan sugeruja koniecz-
nos$¢ wdrozenia leczenia subklinicznej hipotyreozy, kto-
re mialoby korzystnie wplywaé na parametry hemo-
dynamiczne lewej komory [41]. Rodondi i wsp. oceniali
ryzyko wystapienia epizodéw zastoinowej niewydol-
nosci serca, incydentéw wieficowych, udaréw mézgu,
choroby naczyn obwodowych oraz $miertelnos¢ catko-
wita w populacji 2730 oséb ($r. wieku 74,7 roku) nieob-
cigzonych chorobami serca, z rozpoznana subkliniczng
niedoczynnodcia tarczycy. Stwierdzili oni zwiekszona
czestos¢ epizodéw niewydolnosci serca u pacjentow ze
stezeniem TSH co najmniej 7 mjm./l, ale poréwnywal-
ne z grupa kontrolna ryzyko wystgpienia pozostaltych
zdarzen sercowo-naczyniowych [55]. W badaniach
przeprowadzonych w 2006 roku przez wloskich na-
ukowcédw z uzyciem nowych ultrasonograficznych
technik oceny miesnia sercowego wykazano istotne za-
burzenia funkgcji skurczowej i rozkurczowej serca [56].
Podobne badania wykonano za pomoca jadrowego re-
zonansu magnetycznego, uwidaczniajac znaczacy
wzrost obcigzenia wstepnego i spadek rzutu serca. Po-
wyzsze parametry ulegly normalizacji po wyréwnaniu
zaburzen hormonalnych [57].

Na obraz kliniczny i objawy zwigzane z ukladem
sercowo-naczyniowym w stanie niedoczynnosci tarczy-
cy (ryc. 2) skladaja sie: obnizenie wydolnosci fizycznej,
objawiajace sie dusznoscig wysitkowa oraz nadci$nie-
nie tetnicze [5, 30]. W dluzej trwajacej hipotyreozie
pojawiaja sie: bradykardia, zastoinowa niewydolnosé
serca z plynem w jamie oplucnejijamie osierdzia. Poza
tym jawny niedob6ér hormondw tarczycy predysponu-
je do wystapienia komorowych zaburzen rytmu,
w gléwnej mierze spowodowanych zaburzeniami
ukrwienia mieénia sercowego w wyniku progresji cho-
roby wieficowej [58].
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Objawy kliniczne

Zmiany hemodynamiczne

Zmiany w EKG/ECHO

bradykardia

| ]

spadek pojemnos$ci minutowej

spadek amplitudy pulsu

wydtuzenie odstepu QT

pogorszenie kurczliwo$ci

poszerzenie zespotu QRS

migénia sercowego

nadcis$nienie tetnicze

spadek objetosci wyrzutowe;j

odwrdécony zatamek T

duszno$¢ wysitkowa

spadek objetosci krwi

zaburzenia przewodzenia
(blok AV)

zaburzenia tolerancji wysitkowej

wzrost ci$nienia rozkurczowego

ptyn w jamach: osierdziowe;j,
optucnowe;j

niewydolno$¢ serca

dysfunkcja rozkurczowa

Rycina 2. Zmiany w ukladzie sercowo-naczyniowym zwigzane z hipotyreozq

Figure 2. Cardiovascular system changes connected with hypothyroidism

Podsumowanie

Mimo ze oba omawiane stany: nadczynnosci i niedo-
czynnosci tarczycy prezentuja calkowicie odmienny
i bardzo zlozony wplyw na funkcje serca, zaréwno
w jednym, jak i drugim przypadku moze dojs¢ do po-
waznych konsekwencji hemodynamicznych i pojawie-
nia sie objawdw niewydolnosci serca. Efekty zaburzen
tyreometabolicznych ujawniaja sie juz na poziomie ko-
morkowym — dotycza zmian w regulacji ekspresji ge-
néw kodujacych biatka wchodzace w sklad widkien
kurczliwych kardiomiocytéw oraz wynikajg z wplywu
na stezenie wapnia i innych jonéw w komorce. Posred-
nie dzialanie hormonéw tarczycy na uklad sercowo-
naczyniowy wiaze sie ze wzrostem aktywnosci uktadu
wspolczulnego badz zwiekszeniem wrazliwosci mieénia
sercowego na bodzce z tego uktadu. O ile zaburzenia
hemodynamiczne w klinicznie jawnych postaciach cho-
rob tarczycy, przebiegajacych z nieprawidlowym ste-
zeniem fT, i fT, we krwi, s3 dobrze poznane i zdefinio-
wane, tak w ich subklinicznych odmianach pozostaje
wiele niejasnoéci i kontrowersji, zwlaszcza w odniesie-
niu do leczenia. Istotnym faktem dla lekarza—klinicy-
sty powinna by¢ diagnostyka i terapia omawianych
chordb u 0s6b w podeszlym wieku, u ktérych na istnie-
jace juz zmiany w ukfadzie sercowo-naczyniowym na-
kladaja sie czynniki potegujace jego dysfunkcje. Dia-
gnostyke kardiologiczng nalezy zatem uzupetnic o ba-
dania funkgji tarczycy. Dotyczy to nie tylko starszych
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pacjentow, ale wszystkich chorych prezentujacych
objawy ze strony serca.
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