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Streszczenie
Genetyka odgrywa często ważną rolę w rozwoju chorób układu sercowo-naczyniowego. W niniej-
szym artykule przedstawiono informacje na temat nowo zidentyfikowanej rodziny z genetycznie
uwarunkowaną chorobą wieńcową (CAD) i niescaleniem mięśnia sercowego lewej komory (LVNC).
U 52-letniego mężczyzny z ostrym zespołem wieńcowym, którego przyjęto do szpitala w celu
rewaskularyzacji, „przypadkowo” wykryto LVNC. W dwuwymiarowym badaniu echokardio-
graficznym warstwa nasierdziowa wydawała się cienka i zbita, natomiast warstwa wsierdzio-
wa koniuszka lewej komory była skrajnie pogrubiała, z wyraźnym beleczkowaniem i głębokim
zachyłkami międzybeleczkowymi w obrębie struktury przypominającej kanał. Wywiady ro-
dzinne ujawniły, że u 47-letniego brata pacjenta także występowało LVNC, ale o mniejszym
nasileniu. U matki chorego stwierdzono dwie struny rzekome w koniuszku lewej komory, a u obojga
rodziców — zaawansowaną CAD.
Niescalenie mięśnia sercowego lewej komory zostało „przypadkowo” wykryte w rodzinie
z genetycznie uwarunkowaną CAD. Ekspresja choroby u dotkniętych nią osób jest różna. Kwestia,
czy to jednoczesne występowanie obu chorób jest przypadkowe, czy wynika ze związku genetycznego,
wymaga przeprowadzenia dalszych badań. (Folia Cardiologica Excerpta 2007; 2: 498–502).
Słowa kluczowe: choroba wieńcowa, niescalenie mięśnia sercowego

Wstęp

Choroba wieńcowa (CAD, coronary artery dise-
ase) jest najczęstszym schorzeniem serca i główną
przyczyną zgonów w Stanach Zjednoczonych i in-

nych krajach rozwiniętych. Wywiady rodzinne
w kierunku CAD należą do najważniejszych czyn-
ników ryzyka jej występowania. Natomiast niesca-
lenie mięśnia sercowego jest rzadką wrodzoną kar-
diomiopatią charakteryzującą się unikatową, gąb-
czastą budową mięśnia sercowego oraz złym
rokowaniem, wynikającym z występowania u tych
osób niewydolności serca, zaburzeń rytmu oraz po-
wikłań zatorowych [1–3]. Choroba ta stanowi 9%
przypadków pierwotnej kardiomiopatii u dzieci [4].
Stwierdza się ją w 0,014% nieprawidłowych echo-
kardiogramów u osób dorosłych [3], ale dane sza-
cunkowe dotyczące częstości jej występowania są
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wciąż zaniżone. Ponieważ w piśmiennictwie opisu-
je się w większości bardzo ciężkie przypadki, być
może stanowią one jedynie „wierzchołek góry lo-
dowej”. Wraz z rozwojem zaawansowanych metod
obrazowania prawdopodobna staje się identyfikacja
większej liczby osób, u których nie występują obja-
wy [5, 6]. Badacze zajmujący się tym zagadnieniem
zachęcają do zgłaszania przypadków choroby, ponie-
waż większość kardiologów wciąż nie zdaje sobie
sprawy z istnienia tego typu kardiomiopatii. Ponadto
takie doniesienia ułatwiają prowadzenie dużych,
wieloośrodkowych badań, przyczyniając się do po-
znania charakteru choroby i ułatwiając poszukiwa-
nia wywołujących ją mutacji genowych.

W niniejszej pracy przedstawiono przypadek
rodziny, w której niescalenie mięśnia sercowego
lewej komory (LVNC, left ventricular non-compac-
tion) wykryto „przypadkowo” w trakcie diagnosty-
ki prowadzonej u probanta z powodu ostrego zespo-
łu wieńcowego.

Opis przypadku

W styczniu 2007 roku 52-letniego mężczyznę
(wzrost 175 cm, masa ciała 78 kg) przyjęto do szpi-
tala z powodu nagłego bólu w klatce piersiowej.
Stężenie cholesterolu frakcji HDL wynosiło 34 mg/dl,
stężenie cholesterolu frakcji LDL 126 mg/dl, a stę-
żenie cholesterolu całkowitego 188 mg/dl. Pacjent
miał prawidłowe ciśnienie tętnicze, nie palił tyto-
niu i nie stwierdzono u niego cukrzycy. W porów-
naniu z prawidłowym elektrokardiogramem (EKG),
który zarejestrowano 9 lat wcześniej, w EKG wy-
konanym po przyjęciu do szpitala zaobserwowano
cechy przerostu lewej komory ze słabą progresją za-
łamków R oraz zmianami ST-T w lewokomorowych
odprowadzeniach przedsercowych i odprowadze-
niach znad ściany dolnej (ryc. 1A). W koronarogra-
fii ujawniono dwa ogniskowe zwężenia powyżej 90%
w gałęzi przedniej zstępującej lewej tętnicy wień-
cowej (ryc. 1B). Dolegliwości dławicowe ustąpiły po
rewaskularyzacji polegającej na przezskórnej śród-
naczyniowej angioplastyce wieńcowej ze stentowa-
niem. Samo zwężenie gałęzi przedniej zstępującej
lewej tętnicy wieńcowej nie mogło jednak tłuma-
czyć nadmiernego beleczkowania struktury o wy-
glądzie plastra miodu i głębokich, perfundowanych
zachyłków międzybeleczkowych oraz wyraźnej hi-
pokinezy ściany przedniej i koniuszka, którą stwier-
dzono w wentykulografii lewej komory (ryc. 1C).
W dwuwymiarowym badaniu echokardiograficznym
wykazano nieciągłe pogrubienie warstwy wsierdzio-
wej lewej komory. Warstwa nasierdziowa była cien-
ka i zbita, natomiast warstwa wsierdziowa koniusz-

ka lewej komory bardzo pogrubiała, z wyraźnym
beleczkowaniem i głębokimi zachyłkami międzybe-
leczkowymi w obrębie struktury przypominającej
kanał (ryc. 1D). Lewa komora była nieco powiększo-
na, a jej frakcja wyrzutowa wynosiła 45%. Wyniki
rezonansu magnetycznego serca (ryc. 1E) były zgod-
ne z danymi echokardiograficznymi, wentykulogra-
ficznymi i elektrokardiograficznymi. Potwierdzono
w nim, oprócz zwężeń gałęzi przedniej zstępującej
lewej tętnicy wieńcowej, występowanie LVNC.

Na podstawie późniejszej przesiewowej oceny
członków rodziny wykazano, że u 47-letniego brata
pacjenta również występowało LVNC, ale o mniej-
szym nasileniu. Stężenie cholesterolu całkowitego
wynosiło u niego 250 mg/dl, stężenie cholesterolu
frakcji LDL 153 mg/dl, a stężenie triglicerydów
313 mg/dl. Obraz EKG był prawidłowy. U tego męż-
czyzny nie występowały objawy i nie zgodził się on
na dalszą diagnostykę. U matki pacjenta stwierdzo-
no obecność dwóch strun rzekomych w koniuszku
lewej komory. Występowało u niej również umiar-
kowane nadciśnienie tętnicze i hipercholesterole-
mia (237 mg/dl). U ojca zanotowano niewielkie nad-
ciśnienie i obecność cukrzycy typu 2, natomiast nie
stwierdzono LVNC. U obojga rodziców wykonano
pomostowanie tętnic wieńcowych z powodu za-
awansowanej CAD. Nie wykazano nieprawidłowości
u 16-letniego syna probanta. U żadnego z krewnych
pierwszego stopnia nie stwierdzono cech dysmor-
fii ani innych wrodzonych wad serca.

Dyskusja

Terminu „incidentaloma” używa się zwykle
w odniesieniu do guzów nadnerczy wykrytych przy-
padkowo podczas diagnostyki prowadzonej z innych
przyczyn. Można jednak również określać w ten
sposób inne przypadkowo wykryte stany, podobnie
jak w tym przypadku — LVNC zidentyfikowane
podczas diagnostyki CAD [7]. Przesiewowe bada-
nia rodziny ujawniły, że u młodszego brata proban-
ta także występowało LVNC. U obojga rodziców
stwierdzono ciężką CAD, a matka mogła być również
bezobjawowym nosicielem genu LVNC. Z doświad-
czenia autorów niniejszej pracy wynika, że można po-
dawać w wątpliwość dotychczasowe dane szacunko-
we dotyczące rzeczywistej częstości występowania
LVNC. U tych dwóch braci LVNC było bezobjawowe
i mogłoby pozostać nierozpoznane, gdyby u probanta
nie wystąpił ostry zespół wieńcowy [7]. Można więc
uznać LVNC za „sercowe incidentaloma”.

Zagadnienie niescalenia mięśnia sercowego
budzi ostatnio duże zainteresowanie naukowców
i klinicystów, ponieważ stan ten wiąże się z wczesnymi
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Rycina 1. A. W badaniu EKG wykonanym u 52-letniego mężczyzny stwierdzono: 1) głęboki załamek S (27 mm)
w odprowadzeniu V2 (S w V2 + R w V6 > 35 mm) oraz zmiany ST-T odpowiadające przeciążeniu w odprowadze-
niach znad ściany dolnej, spełniające zmodyfikowane kryteria przerostu lewej komory według Sokołowa-Lyona;
2) niedokrwienne odwrócenie załamków T w odprowadzeniach I, aVL i V4–V5; 3) odchylenie osi elektrycznej serca
w prawo ze słabą progresją załamka R w odprowadzeniach V3–V5. B. W obrazie lewej tętnicy wieńcowej w projekcji
lewej przedniej skośnej widać dwie ogniskowe zmiany odpowiadające ciasnym zwężeniom gałęzi przedniej zstępują-
cej. Górna z tych zmian jest ekscentryczna, a dolna koncentryczna. Pozostałe gałęzie tętnic wieńcowych, w tym gałąź
okalająca i gałąź pośrednia, mają gładkie zarysy. Obraz kineangiograficzny (nieprzedstawiony) był zgodny z tym rozpozna-
niem. C. W wentrykulografii lewej komory widać nadmierne beleczkowanie w obrębie struktury o wyglądzie plastra
miodu. W kineangiografii (nieprzedstawionej) ukazano głębokie, perfundowane zachyłki międzybeleczkowe oraz
znaczną hipokinezę ściany przedniej i koniuszka. D. Dwuwymiarowe badanie echokardiograficzne koniuszka lewej
komory wyknane u probanta ujawniło skrajne pogrubienie warstwy wsierdziowej, z wyraźnym beleczkowaniem
i głębokimi zachyłkami międzybeleczkowymi w obrębie struktury przypominającej kanał, a także cienką, zbitą war-
stwę nasierdziową. W miejscu maksymalnej grubości ściany stosunek niescalonej warstwy wsierdziowej do scalonej
warstwy nasierdziowej przekraczał 2,3:1. Lewa komora była nieco powiększona, a frakcja wyrzutowa lewej komory
wynosiła 45%. E. Obrazowanie serca metodą rezonansu magnetycznego w projekcji w osi krótkiej na wysokości
koniuszka lewej komory ukazuje rozlaną tkankę o gąbczastej budowie.
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etapami rozwoju układu sercowo-naczyniowego.
W stadium zarodkowym gąbczasta budowa mięśnia
sercowego umożliwia dyfuzję tlenu i innych skład-
ników odżywczych do kardiomiocytów. W niedaw-
no przeprowadzonych badaniach ujawniono, że
mutacje genów kodujących [8–11] mogą prowadzić
do zatrzymania morfogenezy mięśnia sercowego,
powodując utrzymywanie się gąbczastej budowy
mięśnia sercowego również po urodzeniu i rozwój
kardiomiopatii typu niescalenia mięśnia sercowego
przynajmniej u części, jeżeli nie u wszystkich osób.
Ze względu na brak połączenia z układem nasierdzio-
wych tętnic wieńcowych obszar niescalonego mię-
śnia sercowego jest perfundowany bezpośrednio od
strony jamy lewej komory. Zmniejszenie rezerwy
przepływu wieńcowego powoduje, że często poja-
wiają się odcinkowe zaburzenia czynności skurczo-
wej [12].

Rozwój serca jest złożonym, sekwencyjnym
procesem regulowanym przez kardiogenne czynniki
transkrypcyjne oraz czynniki wzrostu lub różnico-
wania. Powstawanie beleczek w komorach i scala-
nie się mięśnia sercowego są ważnymi procesami
morfogenetycznymi, ściśle związanymi z regulacją
rozwoju serca w połowie ciąży. W pewnym sta-
dium rozwoju serca płodu miocyty tworzące belecz-
ki w rozwijającym się mięśniu sercowym ulegają
scaleniu i stopniowo stają się częścią mających ści-
śle upakowaną budowę ścian, mięśni brodawkowa-
tych, przegrody międzykomorowej oraz układu
bodźcoprzewodzącego. Z tym wieloetapowym pro-
cesem rozwoju serca są powiązane białka morfoge-
netyczne kości (BMP, bone morphogenetic proteins),
które należą do rodziny transformującego czynnika
wzrostu typu beta (TGFb, transforming growth fac-
tor b). Na przykład BMP10 ulega przemijającej eks-
presji w rozwijającym się mięśniu sercowym o bu-
dowie beleczkowatej. Zwiększenie ekspresji
BMP10 może być przyczyną nadmiernego powsta-
wania beleczek w komorach oraz niescalenia mię-
śnia sercowego w modelu myszy z niedoborem
FKBP12 [10]. Białko BMP10 ściśle wiąże się
z czynnikami transkrypcyjnymi NKX2.5 i MEF2C,
równoważąc wpływ ujemnego czynnika regulujące-
go cykle komórkowe p57kip2 w rozwijającym się ser-
cu w połowie ciąży. Białko BMP10 przyczynia się
również do przekształcania mezenchymy w nabło-
nek, dzięki czemu w obrębie podnasierdziowej me-
zenchymy powstaje sieć naczyń wieńcowych [13].
Jeden z czynników transkrypcyjnych z grupy MEF2,
które kontrolują rozwój mięśni (myocyte enhancer
factor), MEF2A, ulega znacznej ekspresji w śród-
błonku tętnic wieńcowych. Mutacje genu MEF2A
powodują, że nieprawidłowe tętnice wieńcowe są

bardziej podatne na zapalenie i zakrzepicę, zwłaszcza
pod wpływem środowiskowych czynników ryzyka, co
ostatecznie prowadzi do rozwoju CAD [1, 14, 15].

W tej rodzinie zaburzenia lipidowe występowa-
ły u 4/5 krewnych pierwszego stopnia, w tym
u 2 braci z LVNC. Prawdopodobne jest więc współ-
istnienie LVNC oraz CAD spowodowanej rodzinny-
mi zaburzeniami lipidowymi. Można jednak również
przypuszczać, że mutacja lub mutacje genów kon-
trolujących rozwój serca mogłyby być odpowiedzial-
ne zarówno za niescalenie mięśnia sercowego, jak
i rozwój nieprawidłowego śródbłonka naczyń wień-
cowych. Ten ostatni stan charakteryzuje się podat-
nością na rozwój miażdżycy i zwężeń tętnic wieńco-
wych, zwłaszcza przy współwystępowaniu hipercho-
lesterolemii. Przyszłe badania członków rodziny,
w tym ich dalsza obserwacja oraz badania nad mu-
tacjami genów, mogą przyczynić się do wyjaśnienia
mechanizmu choroby.
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