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Przerost lewej komory, cukrzyca i geny
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Zaréwno cukrzyca typu 2, jak
i przerost lewej komory s3a zwigza-
ne ze zwiekszonym ryzykiem wy-
stapienia incydentéw sercowo-na-
czyniowych.

Cukrzyca typu 2 sprzyja powsta-
waniu przerostu lewej komory,
szczegdlnie u kobiet, i to niezaleznie
od nadcisnienia tetniczego. Wsrod
czynnikdbw wptywajacych na zwiekszenie masy lewej ko-
mory w cukrzycy typu 2 wymienia sie hiperinsulinizm,
wzmozong aktywnosé uktadu wspétczulnego oraz uktad
renina-angiotensyna-aldosteron. Wszystkie te czynniki wy-
wieraja dziatanie troficzne na kardiomiocyty. Ponadto an-
giotensyna Il dziata proliferacyjnie na fibroblasty miokar-
dium (wt6knienie reparacyjnie i odnaczyniowe). Do wtok-
nienia w obrebie miesnia serca doprowadza sama hiper-
glikemia przez akumulacje glikowanych biatek.

Badania dotyczace przerostu lewej komory w cu-
krzycy typu 2 maja wiele ograniczen. Zwykle cukrzycy ty-
pu 2 towarzyszy otytos¢ i nadcisnienie tetnicze, ktore
znacznie wyprzedzaja rozpoznanie cukrzycy i wptywaja
istotnie na mase lewej komory. Hiperinsulinizm i insuli-
noopornos¢ dziatajace proliferacyjnie pojawiaja sie
na dtugo przed rozpoznaniem klinicznym schorzenia,
a w jego naturalnym przebiegu dochodzi z czasem
do bezwzglednego deficytu insuliny. Powszechnie stoso-
wane leki, jak m.in. inhibitory konwertazy, zapobiegaja
przerostowi i doprowadzaja do regresji juz istniejacego.

Wystepowanie przerostu lewej komory wydaje sie
mie¢ pewne uwarunkowania genetyczne. Zidentyfiko-
wano juz liczne mutacje réznych genéw (ciezkiego tan-
cucha B-miozyny, lekkiego tancucha miozyny, a-tropo-
miozyny, sercowej aktyny), ktére doprowadzaja do ujaw-
nienia sie wspoélnego fenotypu w postaci rodzinnej kar-
diomiopatii przerostowej. Druga grupe czynnikéw gene-
tycznych stanowia geny kodujace niektére kanaty jono-
we, wreszcie trzecig, najchetniej badang, geny kodujace
biatka uktadu renina-angiotensyna-aldosteron.

Wiele dotychczas publikowanych badah wskazuje
na zwigzek pewnych polimorfizméw gendéw: angioten-
synogenu, syntazy aldosteronu (CYP11B2), podjednostki
B3 biatka G (GNB3), receptora angiotensyny Il typu 1, re-
ceptora B2 bradykininy, z przerostem lewej komory de-
finiowanym wg réznych kryteriéw.
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Najwiecej badan dotyczy genu enzymu konwertu-
jacego angiotensyne (ACE) i polimorfizmu 1/D, beda-
cego przedmiotem publikowanej pracy. Wyniki badan
oryginalnych i metaanaliz przynosza sprzeczne rezul-
taty. Czes¢ z nich wskazuje na istnienie zwigzku prze-
rostu z nosicielstwem allela D badZz genotypu DD.
Inne badania, w tym komentowane, takiego zwigzku
nie potwierdzaja. Warto podkresli¢, ze podobne bada-
nia przeprowadzone przez Gumprechta i wsp. w po-
pulacji polskiej sugeruja zwigzek genotypu DD genu
ACE ze zwiekszong masa lewej komory u chorych
z cukrzyca typu 2. Co wiecej, wyniki moga wskazywaé
na efekt addycyjny z polimorfizmem genu chymazy
sercowej (CMA) [1].

Prawdopodobnie do pojawienia sie przerostu lewej
komory w cukrzycy typu 2 doprowadza wspétudziat kil-
ku loci genowych. Niezmiernie interesujacy wydaje sie
pod tym wzgledem gen kodujacy enzym konwertujacy
angiotensyne Il typu 2 (ACE2) zlokalizowany w chromo-
somie X. By¢ moze on wtasnie odpowiada za obserwo-
wane, zwigzane z ptcia, réznice w czestosci wystepowa-
nia przerostu lewej komory w cukrzycy typu 2.

Lektura prac dotyczacych polimorfizmu insercyjno-
-delecyjnego genu enzymu konwertujgcego angiotensy-
ne w chorobach uktadu sercowo-naczyniowego moze
doprowadzi¢ do btednych konkluzji. Wyniki licznych prac
genetycznych, na podstawie przestanek patofizjologicz-
nych, wigza nosicielstwo wariantu D ze zwiekszonym
ryzykiem sercowo-naczyniowym (np. korelacja z gruboscia
kompleksu intima-media). Z drugiej strony istniejg dowo-
dy na to, ze wystepowanie wariantu D wiaze sie ze
zwiekszong zmiennoscig rytmu zatokowego, co w wy-
padku cukrzycy mogtoby mie¢ znaczenie ochronne. Po-
za tym w populacji 90- i 100-latkéw Lubelszczyzny
allel D wystepuje znacznie czesciej niz w mtodszych gru-
pach wiekowych. Btedem bytoby uwazaé taki wariant
polimorficzny, ktéry wystepuje u ok. 50% ogblnej popula-
cji, za zty czy szkodliwy. Przeciez nie bez powodu natura
utrzymuje go w drodze ewolugji...
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