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Abstract

Involvement of the conduction system of the heart in Wegener’s granulomatosis (WG) is rare. We present a 53-year-old
man with WG pulmonary, renal and left eyeball involvement and with a high initial level of cCANCA (1: 640). He was treated with
steroids, cyclophosphamide and cyclosporine. After 14 months he presented with lethargy and presyncope due to a complete
atrio-ventricular block with an escape rhythm of 35 beats/min. The temporary pacing electrode was inserted, followed by per-
manent DDDR pacemaker implantation on the third day as the block persisted despite WG treatment intensification. Clinical

picture showed the disease in a progressive state.
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Wstep

Ziarniniakowatos¢ Wegenera (ZW) nalezy do tzw. sys-
temowych zapalen naczyf, a czestos¢ jej wystepowania
ocenia sie na ok. 20-50 przypadkéw na milion [1, 2].
W patogenezie choroby biorg udziat autoprzeciwciata
przeciwko cytoplazmie granulocytéw obojetnochtonnych
(antineutrophil cytoplasmic antibodies, ANCA), spaczony
mechanizm odpowiedzi komérkowej z udziatem molekut
adhezyjnych i cytokin prozapalnych oraz uszkodzenie ko-
morek srédbtonka [1, 2]. ZW charakteryzuje sie zapale-
niem martwiczym dotyczacym gtéwnie matych i srednich
naczyf, wystepowaniem zmian ziarniniakowych w ukta-
dzie oddechowym oraz czesto wspbtistniejacym ktebusz-
kowym zapaleniem nerek. Proces chorobowy moze obej-
mowac takze inne narzady [2, 3].

Czestos¢ zajecia serca wg roznych autoréw wynosi
od kilku do kilkudziesieciu procent, z uwzglednieniem
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przypadkéw subklinicznych [1-3]. W ostatnim okresie
sugeruje sie, ze czestos¢ ta, zwtaszcza zmian zastawko-
wych ocenianych echokardiograficznie, jest wieksza niz
sadzono wczesniej [1, 4]. Sposrdéd innych nieprawidto-
wosci w zakresie uktadu sercowo-naczyniowego w ZW
opisywane sg tez zmiany w obrebie osierdzia, zapalenie
tetnic wiencowych (coronary vasculitis), zapalenie mie-
$nia sercowego/kardiomiopatia rozstrzeniowa oraz za-
burzenia rytmu serca [1].

Catkowity/zaawansowany blok przedsionkowo-ko-
morowy (p-k) lub zaburzenia przewodzenia wewnatrz-
komorowego naleza do najrzadszych powiktah serco-
wych ZW, opisano dotad zaledwie kilkanascie takich
przypadkdéw [5-17]. Zwykle obserwowano ustepowanie
bloku pod wptywem rozpoczetego leczenia ZW (sterydy,
immunosupresja) lub jego intensyfikacji. Brak
stosownego leczenia wigzat sie ze ztym rokowaniem.
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W pismiennictwie dostepne sg pojedyncze opisy zmian
patomorfologicznych w uktadzie bodZcoprzewodzacym
serca dotyczace chorych z jawnym przyzyciowo lub
prawdopodobnym blokiem p-k [5, 16]. Zmiany histopa-
tologiczne w wezle p-k (takze zatokowym) lub w pecz-
ku Hisa znajdowano réwniez w badaniach autopsyjnych
chorych bez klinicznych wyktadnikéw bloku [18-20].

Opis przypadku

Pierwsze objawy choroby pojawity sie w maju 2004
r. Mezczyzna, woéwczas 52-letni, zgtosit sie do lekarza
z powodu bo6léw stawowo-miesniowych, stanéw go-
raczkowych, spadku masy ciata i plamistej wysypki
na kohczynach dolnych. Podczas hospitalizacji na na-
szym oddziale w czerwcu 2004 r. we wstepnej diagno-
styce réznicowej uwzgledniano proces nowotworowy,
zwtaszcza ze w badaniu radiologicznym klatki piersio-
wej wykazano zmiany ogniskowe w ptucach. Obraz
tomografii komputerowej (KT) sugerowat jednak rozpo-
znanie ZW (Rycina 1A.), co potwierdzono na podstawie
wysokiego miana przeciwciat cANCA (1:640). Stwier-
dzano takze wysokie wartosci CRP (maksymalnie 200
mg/L) i OB oraz okresowa erytrocyturie i niewielki biat-
komocz przy prawidtowym stezeniu kreatyniny w oso-
czu. W EKG nie rejestrowano wéwczas zadnych niepra-
widtowosci (Rycina 2A.). Chory zostat przekazany
do Kliniki Reumatologii, gdzie wtgczono sterydy (metyl-
prednizolon w pulsach i.v., nastepnie p.o.), oraz leczenie
immunosupresyjne (cyklofosfamid w pulsach i.v, a w
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kolejnych miesigcach cyklosporyna). Uzyskano czescio-
wa poprawe stanu klinicznego oraz parametréw labora-
toryjnych (OB, CRP, cANCA). Pomimo leczenia wystapi-
ty powiktania oczne choroby, wymagajace usuniecia le-
wej gatki ocznej. Niezaleznie od faktu, ze zakazenie
oczodotu po zabiegu byto przyczyna okresowej przerwy
w stosowaniu immunosupresji, chory parokrotnie sa-
mowolnie zmniejszat dawki sterydéw lub przerywat
ich stosowanie. W potowie sierpnia 2005 r. chory zostat
ponownie przyjety na nasz oddziat z objawami ciezkie-
go zastabniecia, ze znaczng bradykardig. W EKG stwier-
dzano catkowity blok p-k z rytmem zastepczym
ok. 35/min, o morfologii bloku prawej odnogi (RBBB)
i przedniej wiazki lewej odnogi peczka Hisa (LAH, Ryci-
na 2B.). Wszczepiono elektrode do czasowej stymulacji
prawej komory. Uwzgledniajac zaawansowanie choro-
by podstawowej (progresja zmian ptucnych w obrazie
RTG i KT, Rycina 1B.) oraz niezadowalajaca wspdtprace
z chorym w 3. dniu hospitalizacji zadecydowano o im-
plantacji statego dwujamowego uktadu stymulujacego
(DDD-R, Vitatron C60DR; EKG, Rycina 2C.), niezaleznie
od dalszych wynikéw intensyfikacji leczenia ZW (metyl-
prednizolon i.v., ponownie cyklofosfamid). W badaniu
echokardiograficznym stwierdzano prawidtowa czyn-
nos¢ skurczowa lewej komory serca oraz zmiany za-
stawkowe: pogrubienie ptatkéw zastawki aortalnej,
niedomykalnos¢ aortalna Il stopnia i nieduza niedomy-
kalnos¢ mitralna; nie obserwowano patologii w obrebie
osierdzia.

Rycina 1. KT klatki piersiowej (okno ptucne): A — obraz wyjsciowy (VI 2004) — skan uwidaczniajacy jedno

z 4 ognisk; B — progresja tego ogniska po roku
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Rycina 2. EKG: A — wyjsciowy (VI 2004) —
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rytm zatokowy 100/min, catkowity blok

p-k z rytmem zastepczym 35/min o morfologii RBBB + LAH (szerokos¢ zespotéw QRS wynosi 120 ms, co su-
geruje, ze jest to prawdopodobnie rytm weztowy z Srodkomorowym zaburzeniem przewodzenia); C — po im-
plantacji stymulatora — rytm zatokowy 90/min, stymulacja komér sterowana przedsionkami (tryb VAT)

Omowienie

Czestos¢ wystepowania zmian w sercu w ZW nie
jest doktadnie znana. Forstot i wsp. uwazaja, ze serce
zajete jest w przebiegu ZW w ok. 25% przypadkow [6].
Z kolei Lie i wsp. dokonali przegladu dokumentacji hi-
stologicznej 216 chorych z ZW, stwierdzajac zmiany
w sercu w 6,5% przypadkéw [3]. Moreli i wsp. sugeruja,
ze zmiany zastawkowe w badaniu echokardiograficz-
nym mozna wykazaé u wiekszosci chorych [4]. Rowniez
u prezentowanego przez nas chorego zmiany takie by-
ty obecne.

Opisano dotad zaledwie kilkanascie przypadkow
z catkowitym lub zaawansowanym blokiem p-k w prze-
biegu ZW [5-14]. Charakterystyke chorych na podsta-
wie dostepnego piSmiennictwa przedstawiono w Tabe-
li . W zestawieniu tym uwzgledniono dodatkowo poje-
dynczych chorych z blokiem nizszego stopnia, prawdo-
podobnym zaawansowanym blokiem p-k i z zaburze-
niami przewodzenia wewngatrzkomorowego [15-17].
Pierwszy przypadek catkowitego bloku p-k w przebiegu
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ZW opisali Longauer i wsp.; wtasciwe rozpoznanie po-
stawiono dopiero na podstawie badania autopsyjnego.
Chora zmarta pomimo implantacji stymulatora z powo-
du nieskutecznej stymulacji, co mogto mie¢ zwigzek
z brakiem leczenia choroby podstawowej [5].

W wiekszosci doniesien blok ustepowat po rozpocze-
ciu lub intensyfikacji leczenia ZW duzymi dawkami ste-
rydéw i cyklofosfamidu, w zwigzku z czym zastosowanie
statej stymulacji nie byto konieczne [8-10, 12, 13]. U cze-
5ci chorych poprawe spostrzegano juz w pierwszych do-
bach terapii [7, 12, 13]. W ciggu kolejnych dni i tygodni
u niektérych chorych EKG normalizowat sie catkowicie,
u innych utrzymywat sie RBBB lub blok p-k I stopnia
[6, 9]. Nowy blok lewej odnogi peczka Hisa (LBBB)
z prawogramem, opisany przez Khurana i wsp., ustapit
pod wptywem leczenia przed wypisaniem ze szpitala,
ale normalizacje osi serca obserwowano juz w 2. dobie
terapii ZW [17].

Interesujace bytoby przesledzenie dalszych loséw
chorych, jednak tylko w 2 pozycjach pismiennictwa
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Tabela I. Charakterystyka chorych z catkowitym/zaawansowanym blokiem p-k lub innymi zaburzeniami
przewodzenia w przebiegu ZW na podstawie dostepnego pismiennictwa

autor, rok wiek, e obraz kliniczny przebieg bloku p-k
[pozycja] pte¢ D leczenie ZW po wystapieniu bloku
Longauer, 47,K e sinusitis, myocarditis, epizody MAS, autopsja: blok 2:1, potem catkowity z komorowym
1969 [5] rozlegte ziarniniaki w ptucach, nerkach rytmem zastepczym <20/min, stymulacja
i sercu (takze w wezle p-k) stata, zgon (nieskuteczna stymulacja)
» brak leczenia (rozpoznanie: autopsja)
Forstot, 26, M e zajecie zatok, zmiany oczne, obustronne zmiany poczatkowo RBBB, potem przemijajacy
1980 [6] w ptucach (RTG, biopsja), szmer wyrzutowy blok catkowity, usuniecie stymulatora po
u podstawy serca 1 mies. (infekcja lozy), w EKG RBBB
» prednizon, po biopsji dotaczono CF (obserwacja roczna)
Krudler, 46, M e stany gorgczkowe, spadek masy ciata, rytm zastepczy 40/min, stymulacja stata,
1985 [7] erytrocyturia, biatkomocz, owrzodzenie na po 2 dobach RBBB + blok p-k | stopnia,
skorze policzka (biopsja), lewostronny wysiek po 1 mies. tylko RBBB,
optucnowy i powiekszenie serca (RTG) po 2 mies. prawidtowy EKG
» rozpoczeto: prednison, CF (obserwacja 6 mies.)
Schiavone, 43, M e zajecie nerek (biopsja), narzagdu wzroku, epizody zaawansowanego bloku w badaniu
1985 [8] stuchu, ECHO: pericarditis holterowskim, w kontrolnym zapisie po 2 tyg.
» rozpoczeto: prednison, CF terapii nie stwierdzono bloku bez stymulacji
Handa, 35 M o stany goraczkowe, krwioplucie, zajecie rytm zastepczy 44/min,
1997 [9] gornych drég oddechowych, ptuc potem blok | stopnia, w 10. dobie
i nerek (biopsja), ECHO: b.z., CANCA+ usuniecie czasowej elektrody
» rozpoczeto: prednisolon, CF
Suleymenlar, 27, K e sinusitis (biopsja), ognisko w prawym ptucu blok w 10. mies. od uzyskania remisji, rytm
2002 [10] (KT), ECHO: b.z., cANCA+ zastepczy 42/min (stymulacja czasowa),
» ponownie: MP, CF ustapienie bloku w 9. dobie leczenia
Kouba, 23,K e roznicowano z borelioza, nocne poty, bole rytm zastepczy ok. 50/min, brak danych
2003 [11] miesniowo-stawowe, zmiany skérne (biopsja), dotyczacych stymulacji
gwattownie postepujgce zajecie ptuc i nerek,
zgon (bez autopsji), CANCA+
D rozpoczeto: MP, CF
Wilcke, 63, M e gorgczka, zastabniecia, ogniska w ptucach, epizody bloku catkowitego, stymulacja
2003 [12] zajecie nerek (biopsja), ECHO: b.z., cANCA+ czasowa, ustapienie bloku po 3 dniach
» rozpoczeto: sterydy, CF, plazmafereza od rozpoczecia leczenia
Ghaussy, 36, M e ograniczona ZW: sinusitis (KT), colitis, ECHO: rytm zastepczy 38-42/min o morfologii
2004 [13] EF 60%, nieduza NM, MRI (patrz tekst), cCANCA+ RBBB, ustapienie bloku po 48 godz.,
» dotad nieleczony, brak danych o terapii bez stymulacji?
Schmitt, 41, M e oporna ZW, objawy ogélne, béle migsniowe, rytm zastepczy ok. 30/min,
2005 [14] oko, zwezenie podgtosniowe, ptuca, nerki, stymulacja stata
objawy myo/pericarditis, cANCA+
» w trakcie DSG
Elikowski 53, M e zaostrzenie po roku od rozpoznania, ptuca rytm zastepczy 35/min o morfologii RBBB
2006 (progresja w RTG, KT), erytrocyturia, biatkomocz, + LAH, stymulacja czasowa, nastepnie stata

oko (koniecznos¢ enukleacji), ECHO: NA Il stopnia

i NM /1l stopnia, cCANCA+
» intensyfikacja: MP, CF

inne: *bez catkowitego/zaawansowanego bloku p-k, **prawdopodobny zaawansowany blok p-k

*Pinching, ? o wieloletnia obserwacja chorych blok p-k I-II stopnia (2 z 18 chorych),
1983 [15] z powaznym zajeciem nerek zaburzenia przewodzenia $rédkomorowego
) sterydy, CF (2 218 chorych)
**Ohkawa, 61, K e goraczka, kaszel, objaw Raynaud, ECHO: poczatkowo RBBB + LAH, potem bradykardia
1999 [16] EF 48%, umiarkowana NM, zaburzenia rytmu, i zastepczy rytm weztowy (blok p-k?),
autopsja: m.in. ziarniniaki w wezle p-k, cANCA+ zgon w mechanizmie zaburzen rytmu (VT)
(retrospektywnie)
» brak leczenia (rozpoznanie: autopsja)
*Khurana, 47,K e bole miesniowo-stawowe, jednostronne zmiany nowy LBBB + prawogram, nastepnego dnia
2000 [17] ptucne (biopsja), ECHO: ptyn w osierdziu, CANCA+ normogram, potem okresowy LBBB, przy

D rozpoczeto: MP, CF

wypisie prawidtowy EKG (obserwacja 4 tyg.)

MP — metylprednizolon, CF — cyklofosfamid, DSG - 15-deoksyspergualian, NA/M — niedomykalnos¢ aortalna/mitralna, VT — czestoskurcz komorowy
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czas obserwacji wynosit przynajmniej 6 mies. [6, 7].
Forstot i wsp. implantowali staty uktad stymulujacy
u 26-letniego mezczyzny z przemijajacym blokiem
catkowitym. Po miesigcu stymulator usunieto z powo-
du zakazenia lozy. Odstapiono od reimplantacji stymu-
latora, bowiem w zapisie EKG rejestrowano jedynie
RBBB, a odstep H-V w badaniu elektrofizjologicznym
byt prawidtowy [6].

Odwracalny charakter bloku moze wiazac sie
z mtodszym wiekiem chorego, mniejsza aktywnoscia
procesu chorobowego lub dobrg reakcja na niestosowa-
ne dotad leczenie ZW [7, 9, 13]. Suleymenlar i wsp.
przedstawili 27-letnia chorg w okresie remisji ZW, za-
bezpieczong czasowa elektroda, u ktérej blok ustapit
w 9. dobie ponownie wtgczonego leczenia [10]. Opisany
przez Ghaussy’ego i wsp. 36-letni mezczyzna miat tzw.
ograniczona postat ZW (bez zajecia ptuc i nerek), jakkol-
wiek wykazano u niego w badaniu MRI ogniska zwiek-
szonego wychwytu galu, sugerujace zmiany naciekowe
w okolicy wezta p-k. Blok z rytmem zastep-
czym 38-42/min o morfologii RBBB obserwowano
przez 2 doby, a kontrolny obraz MRI (po 4 mies. leczenia)
byt prawidtowy [13].

Prezentowany przez nas przypadek oraz dane z pi-
Smiennictwa pokazujg réznorodnosé obrazu kliniczne-
go chorych z ZW, u ktérych wystapit catkowity/zaawan-
sowany blok p-k lub inne zaburzenia przewodzenia.
Brak rozpoznania i stosownego leczenia ZW moze by¢
przyczyna zgonu wskutek zajecia procesem chorobo-
wym uktadu bodZcoprzewodzacego serca [5, 16].
O prawdopodobienstwie odwracalnosci zmian lub ko-
niecznosci wdrozenia statej stymulacji decyduje catosc¢
obrazu klinicznego. Schmitt i wsp. obserwowali grupe
chorych z oporng na leczenie ZW. U jednego chorego
wystapit catkowity blok p-k z rytmem zastep-
czym 30/min, zabezpieczono go statg stymulacja [14].
Podobnga decyzje podjelismy u naszego pacjenta, ponie-
waz choroba podstawowa wykazywata dynamiczna
progresje, nie mieliSmy pewnosci co do tego, czy prawi-
dtowo przyjmuje on leki, rytm zastepczy byt takze wol-
ny (35/min) i nie stwierdzano poprawy do 3. doby sty-
mulacji czasowe;.

W czesci cytowanych przypadkéw blok przebiegat ta-
godniej: czestos¢ rytmu zastepczego wynosita 40-50/min
[7, 9-11] lub miat on charakter przemijajacy przed rozpo-
czeciem terapii ZW [6, 8]. Obraz kliniczny ZW (catkowity
blok p-k, béle miesniowo-stawowe, niespecyficzne odczy-
ny serologiczne) moze czasami nasladowac borelioze,
o czym warto pamieta¢ w diagnostyce réznicowej [12].

Patogeneza bloku p-k w ZW wigze sie ze zmianami
zapalnymi tetniczek unaczyniajacych wezet p-k oraz
szerzeniem sie ziarniny zapalnej w wezle, a takze
w peczku Hisa i jego odnogach. Coronary vasculitis mo-
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ze tez spowodowac zawat serca, czasami niemy klinicz-
nie [1, 6]. Ocena histopatologiczna uktadu przewodzace-
go serca (badania autopsyjne) w ZW obejmuje niewiel-
ka liczbe przypadkéw, w wiekszosci przebiegajacych bez
klinicznych objawéw jego uszkodzenia. Zmiany histolo-
giczne w uktadzie przewodzacym serca w ZW opisali
po raz pierwszy James i wsp. Dotyczyty one 3 sposréd 6
analizowanych przypadkéw z zapaleniem tetnic (ZW
klasyfikowano wéwczas jako postac periarteritis nodo-
sa) [18]. Obserwowano zmiany ziarniniakowate w wezle
p-k, a takze w obrebie wezta zatokowego. Longauer
i wsp. zwracaja uwage na wspotistniejace z martwica
i ziarniniakami ogniska wtéknienia i hialinizacji w ukta-
dzie przewodzacym u chorej z catkowitym blokiem p-k
[5]. Allen i wsp. spostrzegali intensywny proces zapalny
w wezle p-k penetrujacy do peczka Hisa i odczynowe
widknienie [19]. Rowniez Varesi i wsp. stwierdzili towa-
rzyszacy ziarniniakom rozlegty proces wtéknienia w ob-
rebie peczka Hisa oraz jego lewej odnogi [20]. Ohkawa
i wsp. opisali chora z epizodami bradykardii i rytmem
weztowym oraz nawracajacym czestoskurczem komoro-
wym, u ktérej w badaniu autopsyjnym stwierdzono licz-
ne zmiany ziarniniakowate w miesniu serca oraz rozle-
gte nacieki w peczku Hisa i jego odnogach [16]. Analiza
powyzszych badan autopsyjnych utwierdza nas w prze-
konaniu, ze w opornej na leczenie lub ciezkiej postaci
ZW brak poprawy (utrzymywanie sie bloku) po kilku
dniach leczenia sugeruje koniecznos¢ statej stymulacji.

Whnioski

Ziarniniakowatos¢ Wegenera wigze sie z mozliwo-
Scig powiktan ze strony uktadu sercowo-naczyniowego,
w tym wystapienia catkowitego bloku p-k. W ostrym
zachorowaniu czy umiarkowanie nasilonej ZW rozpo-
czecie leczenia sterydami i cyklofosfamidem lub inten-
syfikacja terapii pozwalaja unikna¢ statej stymulacji.
Wydaje sie ona natomiast optymalnym rozwigzaniem
w zaawansowanej, opornej na leczenie ZW lub
przy braku wspétpracy ze strony chorego. Konieczna
jest systematyczna kontrola kardiologiczna kazdego
chorego z ZW z uwzglednieniem badania EKG i oceny
echokardiograficznej oraz by¢ moze okresowo powta-
rzanego zapisu holterowskiego.
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