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Zajecie serca w przebiegu neuronalnej
lipofuscynozy ceroidowej

Cardiac involvement in neuronal ceroid lipofuscinosis
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Abstract

We present a case of a 58-year-old female with neuropsychiatric symptoms, followed by recurrent episodes of atrial flagella-
tion and symptoms of heart failure. Based on intraoperative myocardial biopsy, neuronal ceroid lipofuscinosis was diagnosed.
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WSTEP
Neuronalne lipofuscynozy ceroidowe (NCL, neuronal ceroid
lipofuscinoses) stanowia grupe rzadkich (zapadalnos¢ 1,5-
—7,0/100 000 zywych urodzen), stabo poznanych spichrzenio-
wych choréb neurodegeneracyjnych, charakteryzujacych sie
postepujacym gromadzeniem lipopigmentéw w neuronach,
rzadziej w innych komérkach organizmu [1, 2]. Dotychczas
zidentyfikowano prawie 200 mutacji w genach kodujacych
przede wszystkim enzymy i przezbtonowe biatka lizosomalne
[3]. W zaleznosci od wieku, w ktérym pojawiaja sie pierwsze
objawy, oraz od obrazu klinicznego choroby wyréznia sie kilka
typéw NCL, sposréd ktérych 4 sa najczestsze [4]. W postaci
wczesnodzieciecej, péznodzieciecej i mtodziericzej dominuja
objawy neurologiczne, postepujaca utrata ostrosci wzroku az do
Slepoty i zaburzenia umystowe. Posta¢ u oséb dorostych, zwana
tez choroba Kufsa, manifestuje sie dysfunkcja motoryczna,
napadami padaczkowymi, demencja, zaburzeniami zacho-
wania. Zgon nastepuje zazwyczaj po 10 latach od wystapienia
pierwszych objawéw. We wszystkich postaciach NCL dominuja
objawy neurologiczne i psychiatryczne, jednak opisuje sie tez
wspotwystepowanie objawéw kardiologicznych — niewydol-
nosci serca, zaburzef rytmu i przewodzenia. Ponizej przed-
stawiono przypadek 58-letniej pacjentki, hospitalizowanej
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z powodu niewydolnosci serca i zaburzeri rytmu, u ktérej — na
podstawie srédoperacyjnej biopsji serca — rozpoznano NCL.

OPIS PRZYPADKU
Chora w wieku 58 lat przyjeto do Kliniki z powodu nawra-
cajacego czestoskurczu z szerokimi zespotami QRS. Od roku
u pacjentki wystepowaty kotatania serca, dusznos¢ i obrzeki
konczyn dolnych. Wczesniej chora nie byta poddana terapii
kardiologicznej, natomiast od 28. rz. byta leczona z powodu
schizofrenii. Zwracaly takze uwage problemy z chodzeniem,
otepienie, pogorszenie funkgji kognitywnych. U cztonkéw ro-
dziny nie wystepowaty podobne objawy. W celu wykluczenia
niedokrwiennego podtoza arytmii wykonano koronarografie,
nie stwierdzajac przewezen w tetnicach wieficowych. W ba-
daniu elektrofizjologicznym wykazano trzepotanie przed-
sionkéw, okresowo przewodzone do komér z aberracja, co
dawato obraz czestoskurczu z szerokimi zespotami QRS, jak
przy przyjeciu. Podjeto dwukrotng prébe ablacji ciedni troj-
dzielnej, jednak mimo zabiegu obserwowano nawroty arytmii.
W echokardiografii wykazano znaczne uposledzenie funkgji
rozkurczowej (IV stopien), podczas gdy funkcja skurczowa
lewej komory byfa umiarkowanie uposledzona (LVEF 45%).
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Lewa komora byfa niepowiekszona, z nieznacznym przero-
stem $cian, natomiast zwracato uwage istotne powiekszenie
przedsionkéw i prawej komory, z poszerzeniem pierscienia
trojdzielnego i obecnoscia masywnej niedomykalnosci za-
stawki tréjdzielnej. Ponadto stwierdzono obecno$¢ dos¢ duzej
niedomykalnosci zastawki mitralnej. Ze wzgledu na rozwéj
ciezkiej, opornej na leczenie zachowawcze niewydolnosci
serca (gféwnie prawokomorowej) i progresje niedomykal-
nosci zastawki mitralnej w ciagu nastepnych kilku miesiecy,
pacjentke zakwalifikowano do zabiegu kardiochirurgicznego.
W czasie operacji potwierdzono obecnos¢ istotnej rozstrzeni
obu przedsionkéw i prawej komory. Ponadto zaobserwowano
znaczna restrykcje ptatkéw zastawki mitralnej i trojdzielnej,
skrocenie strun Sciegnistych oraz zwt6knienie miesni bro-
dawkowatych. Wszczepiono mechaniczng proteze zastawki
mitralnej i przeprowadzono plastyke zastawki trojdzielnej.
Jednoczesnie wykonano biopsje serca. Wyniki badania histo-
patologicznego wykazaty przerost kardiomiocytéw i obecnos¢
lipofuscyny w ich cytoplaznie, gtéwnie bezposrednio przy
jadrze komorkowym, ale réwniez bez tacznosci z nim (ryc. 1).
W badaniu ultrastrukturalnym we fragmentach serca objetych
procesem chorobowym stwierdzono obecnos¢ materiatu
spichrzeniowego w kazdym kardiomiocycie. Zgromadzony
material przybieral owalny lub okragly ksztatt i wykazywat
tendencje do akumulacji wokét jadra komérkowego (ryc. 2).
Ziarniste ztogi wystepowatly takze w komérkach migsni
gladkich naczyn wlosowatych i fibroblastach. Catos¢ obrazu
pozwolita rozpozna¢ neuronalng lipofuscynoze ceroidowa.
Po zabiegu kardiochirurgicznym stan chorej znacznie sie
poprawit — pacjentka byfa w Il klasie czynnosciowej wg
NYHA i zostata wypisana do domu. Jednak kilka miesiecy
po6zniej chora z wysoka goraczka zostafa przyjeta na oddziat
internistyczny, gdzie po kilku godzinach doszto do zatrzymania
krazenia. Pomimo reanimacji pacjentka zmarfa.

OMOWIENIE

U pacjentki leczonej od wielu lat na schizofrenie, z otepie-
niem i problemami z poruszaniem sie, a takze z niewydol-
noscia serca i trzepotaniem przedsionkéw, za pomoca $réd-
operacyjnej biopsji serca rozpoznano rzadki przypadek NCL
z zajeciem serca. Jest to drugi, po przypadku Fealeya i wsp. [5],
przypadek rozpoznanej przyzyciowo NCL obejmujacej serce.

Objawy kardiologiczne zwigzane z zajeciem serca w prze-
biegu NCL zostaty dotychczas opisane jedynie w kilkunastu
przypadkach. Fealey i wsp. [5] z Mayo Clinic opublikowali opis
przypadku 31-letniej pacjentki z objawami obukomorowej
niewydolnosci serca. U pacjentki tej w badaniu echokardio-
graficznym, z nieprawidtowosci, stwierdzono powiekszenie
obu przedsionkéw serca. Podejrzewajac zaciskajace zapalenie
osierdzia, przeprowadzono perikardiektomie, nie stwierdzono
jednak ani zwapnienia, ani pogrubienia osierdzia. Natomiast
w jednoczesnie wykonanej biopsji serca wykazano zmiany
pozwalajace rozpozna¢ NCL. Oprécz objawéw niewydolno-
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Rycina 1. Ziarniste ztogi lipofuscyny zlokalizowane w obszarze
okotojgdrowym i miedzy miofibrylami kardiomiocytéw; mikro-
skop swietlny; barwienie H-E; powiekszenie 400 X

Rycina 2. Kardiomiocyt ze ztogami zlokalizowanymi w poblizu
jadra; powiekszenie x 12 000

Sci serca i cech restrykcyjnego typu napetniania u pacjentki
zaobserwowano blok prawej odnogi peczka Hisa (RBBB)
i niespecyficzne zmiany odcinka ST. Natomiast nie wyste-
powaty, opisywane przez innych autoréw, zaburzenia rytmu
serca. Z kolei Sakajiri i wsp. [1] przedstawili 2 potwierdzone
autopsyjnie przypadki NCL z zajeciem serca. U pierwszego
pacjenta w wieku 36 lat pojawity sie problemy z chodze-
niem, demencja, dyzartria, sztywnos¢ i drzenie cafego ciafa,
a w 45. rz. wystapito migotanie przedsionkéw z blokiem
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przedsionkowo-komorowym [lI stopnia, niska amplituda
zespoféw QRS o morfologii RBBB i ujemnymi zatamkami T
wV,-V,. Trzy lata p6Zniej stwierdzono epizod nieutrwalonego
czestoskurczu komorowego, a w badaniu echokardiograficz-
nym znaczne uposledzenie kurczliwosci globalnej lewej ko-
mory, przy jej prawidtowych wymiarach. Pacjent z objawami
niewydolnosci serca zmart z powodu utrwalonego czestoskur-
czu komorowego w wieku 48 lat. U drugiego chorego réwniez
wystepowato migotanie przedsionkéw, zaburzenia repolary-
zacji i cechy niewielkiego przerostu lewej komory. W wieku
49 lat doszto do nagfego zatrzymania krazenia. Inni autorzy,
oprécz opisanych zmian, zaobserwowali takze bradykardie
z zahamowaniami zatokowymi [2, 6, 7]. U pacjentki opisanej
w niniejszej pracy wystepowaty podobne zmiany — objawy
niewydolnosci serca i trzepotanie przedsionkow z szerokimi
zespotami QRS. Tak jak w przypadkach opisanych przez innych
autoréw, rowniez i tu objawy kardiologiczne dofaczyty sie do
objawéw neuropsychiatrycznych po kilku-kilkunastu latach.
Obraz echokardiograficzny byt zblizony do przedstawionego
przez Fealeya i wsp. [5] obrazu kardiomiopatii o cechach
restrykcyjnych. Z kolei nalezy zaznaczy¢, ze nie istniejq spe-
cyficzne objawy kardiologiczne w przebiegu zajecia serca
w NCL. U wiekszosci pacjentéw stwierdzano powiekszenie
co najmniej jednej jamy serca. Najbardziej typowe wydaja
sie zaburzenia rytmu, ktérych wystepowanie prébuje sie
ttumaczy¢ zarébwno widknieniem miesnia sercowego, jego
zastepowaniem przez tkanke tluszczowa, jak i gromadzeniem
lipopigmentu w kardiomiocytach [2].

PODSUMOWANIE
U pacjentéw z objawami neuropsychiatrycznymi, u ktérych
wystepuja tez objawy kardiologiczne, nalezy uwzgledni¢
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obecnoé¢ NCL z zajeciem serca. Diagnoze tej rzadkiej
choroby mozna postawi¢, wykonujac biopsje serca, a takze
pobierajac wycinek z miesni lub skory [8]. Ze wzgledu na
zte rokowanie chorzy ci wymagaja wnikliwej obserwacji
i szczegdlnej opieki. Jak dotychczas mozliwe jest jedynie
leczenie objawowe.
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