SYMPOZJUM: GHOROBY ZASTAWEK SERCA

/miany w epidemiologil
| historia naturalna wad
zastawkowych serca

naczaca zmiang w epidemiologii wad zastaw-

kowych serca (VHD - valvular heart disease)
w ciggu ostatnich 50 lat byto znaczne zmniejsze-
nie zapadalnos$ci na chorobe reumatyczng serca
(goraczke reumatyczng) w krajach rozwinietych.!
Jest ona wcigz znaczacym problemem w krajach
rozwijajacych sie, w krajach uprzemystowionych
natomiast wickszos¢ wad zastawkowych serca wy-
nika ze zmian zwyrodnieniowych, ktore do nie-
dawna uwazano za stosunkowo mato znaczacy
problem w aspekcie zdrowia publicznego.'

Dane na temat czestosci wystepowania
wad zastawkowych serca

w Stanach Zjednoczonych

Mamy zdumiewajaco malo wiarygodnych danych
na temat epidemiologii wad zastawkowych. Trud-
nosci z ich uzyskaniem wynikajg m.in. z tego, ze
doktadna ocena czestosci ich wystepowania i ciez-
kosci wymaga wysokiej jako$ci obrazowania echo-
kardiograficznego u duzej liczby pacjentéw.?
W przetomowej pracy opublikowanej w 2006 r.
Nkomo i wsp. przeanalizowali polgczone dane
z trzech badan populacyjnych przeprowadzonych
w Stanach Zjednoczonych oraz oddzielnej, dobrze
zdefiniowanej kohorty populacyjnej liczacej
16 500 pacjentéw.! Gtéwne wyniki tego badania
podsumowano na rycinie 1. Dane te pokazuja, ze
wady zastawkowe serca w populacji Stanéw Zjed-
noczonych sg chorobg starszego wieku (szczeg6l-
nie czgsto wystepuja po 75. r.z.), a wiekszos¢ przy-
padkéw stanowig niedomykalno$¢ mitralna oraz
stenoza aortalna. Wady zastawkowe serca wyste-
puja z ta samg czgstoscig u obu plici. Stenoza mi-
tralna, bardzo czesta w populacjach o duzym roz-
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powszechnieniu goraczki reumatycznej, jest obec-
nie rzadka.'* Nalezy podkresli¢, ze w analizie,
ktorg przeprowadzili Nkomo i wsp., uwzglednio-
no jedynie wady zastawkowe o stopniu umiarko-
wanym lub ciezkim, o czym $wiadczyty przebudo-
wa jam serca i zmniejszona przezywalnoSc.

Ekstrapolacja danych w odniesieniu

do Wielkiej Brytanii

W badaniu przeprowadzonym przez Nkomo
i wsp. stwierdzono, ze czestoS¢ wystepowania
umiarkowanych lub ciezkich wad zastawkowych
w populacji wynosi 8,5% w grupie wiekowej 65-74
lata oraz 13% wérdd osob w wieku >75 lat. Nie ma
analogicznych danych dla Wielkiej Brytanii, ale
ekstrapolacja na podstawie danych uzyskanych
w Stanach Zjednoczonych pozwala sadzié, ze
w Wielkiej Brytanii liczba osob w wieku >65 lat
z wadg zastawkowg wynosi w przyblizeniu 1 mln.*
Nalezy przy tym zauwazy¢, ze zgodnie z przewi-
dywaniami liczba os6b w wieku >75 lat w tym
kraju zwiekszy sie do 2025 r. o mniej wiecej 50%,
a wigc prawdopodobnie zwigkszy si¢ liczba cho-
rych z wadami zastawkowymi serca, ktorzy bedg
wymagali opieki zdrowotnej (ryc. 2a-c i 3).

Stenoza aortalna

Patofizjologia

Stenoza aortalna wynika ze stopniowego zmniej-
szania sie ruchomosci ptatkéw zastawki aortalnej,
co prowadzi do ograniczania zakresu ich ruchu
w skurczu oraz zmniejszenia pola otwartej za-
stawki w stosunku do prawidtowej wartosci, wy-
noszgcej 3-4 cm? W miare stopniowego zwezania
sie ujScia zastawki nast¢puje wzrost ciSnienia
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[J Rycina 1. Zwigkszajaca si¢ z wiekiem czesto$é wystepowania wad zastawkowych serca w: a) trzech badaniach populacyjnych w Stanach
Zjednoczonych; b) badaniu dotyczacym populacji okregu Olmsted w stanie Minnesota. Przedrukowane z czasopisma ,,Lancet” za zgoda wydaw-

nictwa Elsevier.!

skurczowego w lewej komorze i pojawia si¢ gradient ciSnienia mig-
dzy komorg a aortg. Komora kompensuje to zwigkszeniem grubo-
§ci $cian i pacjenci mogg nie miec¢ objawéw przez diugi czas po-
mimo znacznego zwezenia ujScia zastawki (do <1 cm?).
Postepujacy przerost prowadzi w koncu do zmniejszenia podatno-
Sci komory i pojawienia si¢ objawow klinicznych, najczgsciej
dusznosci wysitkowej. U wigkszosci pacjentéw objawy te wyste-
puja, zanim dojdzie do zmniejszenia frakcji wyrzutowej, ale u nie-
ktorych w momencie rozpoznania stwierdza sie juz uposledzong
czynno$¢ komory i jawng klinicznie niewydolnos¢ serca.®

Etiologia i progresja wady

Gléwnymi przyczynami stenozy aortalnej w krajach rozwinig-
tych sg:
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e zwapnienia wrodzonej zastawki dwuplatkowej (sporadycznie
jednoptatkowej)

* zwapnienia zastawki trojplatkowe;j

* gorgczka reumatyczna (rzadziej).

Pogrubienie ptatkow zastawki aortalnej bez jej zwezenia wystepu-
je u 25% pacjentow po 65. r.z. 1 jest zwigzane z wiekiem, plcig meska,
nadci$nieniem tetniczym, paleniem tytoniu, stezeniem cholesterolu
LDL oraz cukrzyca.” W ciggu 5 lat u okoto 9% takich pacjentow do-
chodzi do progresji i rozwija sie stenoza aortalna.! Przewidywanie
tempa progresji wady u poszczegolnych osob jest trudne, chociaz da-
ne wskazujg na wieksze tempo tych zmian w przypadku zastawki jed-
no- lub dwuptatkowej.’ Jesli nie bra¢ pod uwage zastawek zmienio-
nych w przebiegu goraczki reumatycznej, zaledwie nieco ponad
potowa wszystkich zwezonych zastawek ma nieprawidiows budowe:
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* wsrod osob w wieku <50 lat u 2/3 zastawka jest dwuptatkowa,
au 1/3 jednoptatkowa

* wsrod os6b w wieku 50-70 lat u 2/3 zastawka jest dwuplatko-
wa, a u 1/3 trojptatkowa

* wsrdd osob w wieku >70 lat u 40% pacjentéw zastawka jest
dwuptatkowa, a u 60% trojptatkowa.

Pomimo poczatkowo obiecujacych wynikow leczenia statynami
nie ma przekonujgcych dowodow, ze jakakolwiek terapia zachowaw-
cza spowalnia progresje stenozy aortalnej.’’ Jedynym skutecznym
leczeniem cigzkiej stenozy aortalnej jest wymiana zastawki.

Niedomykalnos¢ aortalna

Patofizjologia

Niedomykalnos¢ aortalna jest spowodowana nieodpowiednig koap-
tacjg platkow zastawki aortalnej w czasie rozkurczu. Wada ta moze
wynika¢ z pierwotnej nieprawidiowosci zastawki lub tez z nieprawi-
dlowosci opuszki aorty, ktora zaburza prawidlowe zamykanie si¢ za-
stawki. W rezultacie czgS¢ objetosci wyrzutowej lewej komory (£50%
w cigzkiej niedomykalnosci aortalnej) przeptywa w czasie rozkurczu
z powrotem przez zastawke aortalna. To z kolei wywotuje odpowiedz
kompensacyjng w postaci rozstrzeni komory i pogrubienia jej Scian,
dzieki ktérej mozliwe jest utrzymanie wydajnej czynnosci komory
jako pompy. Jesli niedomykalno$¢ postepuje, odpowiedZ kompen-
sacyjna staje sie w koficu niewystarczajaca, co powoduje powieksze-
nie komory i pojawienie sie dusznosci wysitkowe;.

Etiologia i progresja wady

Okoto 50% pacjentow, u ktérych dokonuje sie wymiany zastawki
z powodu izolowanej niedomykalnoSci aortalnej, ma wade samej
zastawki, natomiast u pozostalych nieprawidtowos¢ dotyczy
opuszki aorty (najczeSciej jej przyczyny sg nieswoiste)."! Wsrod
przyczyn zastawkowych zastawka dwuptatkowa odpowiada za bli-
sko 60% przypadkéw, a infekcyjne zapalenie wsierdzia za 20%
przypadkow (goraczka reumatyczna jest obecnie przyczyng mniej
niz 10% przypadkow). Dane dotyczace tego, czy stosowanie lekow
naczyniorozkurczowych (np. inhibitoréw ACE) moze spowalnia¢
rozwéj niedomykalnosci aortalnej, sg sprzeczne.®

Niedomykalnos¢ mitralna

Niedomykalno$¢ mitralna jest najczestsza wadg zastawkowa.! Jej
epidemiologia i historia naturalna zalezg od etiologii. Niedomy-
kalno$¢ mitralng mozna podzieli¢ na:

* pierwotng — spowodowang nieprawidtowoscig samej zastawki
* wtdrna — wynikajaca z nieprawidlowosci lewej komory.

Pierwotna niedomykalno$¢ mitralna

Patofizjologia

Pierwotna niedomykalnos¢ mitralna wynika z zaburzonej koaptacji
platkéw zastawki mitralnej w skurczu spowodowanej nieprawidto-
woScig aparatu zastawkowego. Pewna cze$¢ objetosci wyrzutowej le-
wej komory (+50% w ci¢zkiej niedomykalnosci mitralnej) zostaje
wyrzucona z powrotem do lewego przedsionka, ktory w rezultacie si¢
powigksza. Powigksza si¢ rowniez lewa komora, aby mozliwe byto
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zwiekszenie objetosci wyrzutowej, i rozwija sie stan wyrownanej nie-
domykalnosci mitralnej, w ktérym pacjenci mogg nie mie¢ objawow
przez wiele lat. Ta odpowiedZ kompensacyjna staje si¢ jednak w kon-
cu niewystarczajaca 1 u pacjentow pojawia si¢ duszno$¢ wysitkowa
lub echokardiograficzne objawy dekompensacji komory. Zadne le-
czenie zachowawcze nie spowalnia progresji choroby.

Etiologia i progresja
Najczestsza przyczyng pierwotnej niedomykalnosci mitralnej
w krajach rozwinietych jest zwyrodnienie zastawki mitralnej (zna-
ne réwniez pod innymi nazwami, m.in. wypadanie platka zastaw-
ki mitralnej lub zwyrodnienie §luzakowate zastawki mitralnej — ta-
ka mnogos¢ nazw moze by¢ mylaca). Okreslenie ,zwyrodnienie”
obejmuje rozne patologie, ktore prowadzg do réznego stopnia nad-
miaru tkanki, pogrubienia lub $cieficzenia platkow, a takze wydtu-
zenia lub zerwania strun Sciegnistych. Drugg pod wzgledem czg-
stoSci wystepowania przyczyng jest infekcyjne zapalenie wsierdzia.
Niedomykalnos¢ mitralna o etiologii goraczki reumatycznej jest
rzadka w krajach uprzemystowionych, ale bardzo czgsta w krajach
rozwijajacych si¢.>* Do innych, rzadszych przyczyn naleza wady
wrodzone, urazy oraz polekowa niedomykalno$¢ mitralna.'?
Dane na temat czestosci wystepowania pierwotnej niedomy-
kalnosci mitralnej zaleza w duzym stopniu od tego, jaka metode wy-
korzystuje sie do jej oceny. Definicje w poczatkowym okresie sto-
sowania echokardiografii byly mato precyzyjne, przez co
rozpoznawano te wade u nawet 30% mlodych kobiet. Jesli stosuje
si¢ dokladnie wystandaryzowane kryteria, rzeczywista cz¢stoSC wy-
stepowania wynosi okoto 2%, jest w przyblizeniu taka sama u obu
plci i charakteryzuje si¢ stosunkowo roéwnym rozkladem wieko-
wym.! Przebieg naturalny wady jest jednak bardzo rézny. U oko-
o polowy 0s6b nie ma wplywu na dtugos¢ zycia, a jej oddziatywa-
nie na stan zdrowia jest minimalne.!* U okoto 20% 0s6b rokowanie
jest niekorzystne i istnieje duze ryzyko progresji wady do stadium
wymagajacego operacji lub bedacego przyczyng niewydolnosci ser-
ca badz zgonu. Glownymi czynnikami predykcyjnymi agresyw-
niejszego przebiegu sg umiarkowana lub ci¢zka niedomykalnos¢
mitralna w momencie rozpoznania oraz kazde zmniejszenie frakcji
wyrzutowej lewej komory.!* Wada moze postepowal szczegdlnie
szybko u pacjentéw z cepowatym platkiem mitralnym (flail leaflet)
spowodowanym zerwaniem sie struny $ciegnistej.’’ U kobiet cho-
roba przebiega zwykle tagodniej i rzadziej wyst¢puje platek cepo-
waty lub ci¢zka niedomykalnos¢ mitralna, ale u tych, u ktérych roz-
winie si¢ cigzka niedomykalnosé, rokowanie jest gorsze niz
u mezczyzn z podobng wada, ponadto kobiety rzadziej sa poddawa-
ne operacji.'® Udana operacja naprawy zastawki u pacjentéw z co
najwyzej tagodnymi objawami i prawidtowa czynnoscig lewej ko-
mory przywraca prawidlowg oczekiwang dtugos¢ zycia.””

Wtorna niedomykalnos¢ mitralna

Wtérna niedomykalno$¢ mitralna wynika z zaburzenia anatomii
komory, ktdre zwykle jest nastgpstwem zawalu migSnia sercowego,
ale niekiedy réwniez rozstrzeni komory lub kardiomiopatii prze-
rostowej. Patofizjologia zalezy od etiologii wady.
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[J Rycina 2. a) Szacunkowe obliczenia populacyjne dla Anglii i Walii
na lata 2009, 2015 i 2025, ilustrujace przewidywany wzrost liczeb-
nosci grup wiekowych 76-80 i 81-85 lat; b) Liczba operacji wymiany
zastawki aortalnej wykonywanych rocznie w Wielkiej Brytanii u oséb
w wieku 65-74 lat oraz 275; c) liczba operacji wymiany zastawki
aortalnej rocznie wyrazona jako odsetek szacunkowej populacji oséb
z umiarkowana lub ciezka stenoza aortalna. Operacje wykonuje sie

u mniejszego odsetka oséb w wieku >75.

AVR (aortic valve replacement) — wymiana zastawki aortalnej,

CABG - pomostowanie aortalno-wieficowe. Przedrukowane za zgoda
Society for Cardiothoracic Surgery i Dendrite Clinical Systems.®

Niedokrwienna niedomykalno$¢ mitralna wystepuje czgsto,
ale nierzadko pozostaje niema klinicznie i wykrywa si¢ jg tylko
w badaniu echokardiograficznym. Pojawienie si¢ blizny pozawa-
fowej w $cianie lewej komory zaburza jej anatomie i w rezultacie
dochodzi do dysfunkcji aparatu mitralnego i uposledzenia koap-
tacji platkow (chociaz same platki pozostajg morfologicznie pra-
widlowe). Obciazenie hemodynamiczne wynikajace z niedomykal-
noSci mitralnej naktada si¢ na uszkodzenie komory. Po 30 dniach
od zawaltu migs$nia sercowego niedomykalno$¢ mitralna wystepu-
je u okolo 50% pacjentow, przy czym u 12% jest ona umiarkowa-
na lub ciezka.!® Jest czestsza u kobiet, starszych pacjentéw oraz
0s0b z chorobg tréjnaczyniows,! z jednakowg czestoscig wystepu-
je po zawale migSnia sercowego z uniesieniem (STEMI) i bez
uniesienia odcinka ST (NSTEMI).2 W czasie 5-letniej obserwa-
cji po zawale migSnia sercowego umiarkowana lub ci¢zka niedo-
mykalno$¢ mitralna wigzala sie ze znacznym ryzykiem niewydol-
nosci serca lub zgonu niezaleznie od wieku, pici oraz poczatkowej
frakcji wyrzutowej.'® Paradoksalnie wykonanie dodatkowo opera-
cji naprawy zastawki mitralnej oprocz pomostowania tetnic wien-
cowych u pacjentéw z niedokrwienng niedomykalnoscig mitral-
ng wiaze si¢ z tylko minimalng poprawa w zakresie objawow
i przezywalnosci w dtugoterminowej obserwacji,?! natomiast wia-
Sciwe leczenie zachowawcze niewydolnosci serca moze zmniejszy¢
stopien niedomykalnosci u niektérych pacjentow.

Stenoza mitralna

Patofizjologia

Stenoza mitralna jest spowodowana zlaniem sie, pogrubieniem
i zmniejszeniem ruchomosci platkéw zastawki mitralnej oraz
strun $ciegnistych. Jej gléwng przyczyng na calym $wiecie jest go-
raczka reumatyczna, ale znaczny odsetek przypadkéw w krajach
uprzemysiowionych wynika z wrodzonych nieprawidiowosci za-
stawki. Pole zastawki zmniejsza si¢ z okolo 4 cm? (warto$¢ prawi-
diowa) do <1 cm?, co wywoluje rozkurczowy gradient ci$nienia
migdzy lewym przedsionkiem a lewa komorg, wzrost ci§nienia
w lewym przedsionku (i w rezultacie jego powigkszenie), wtérne
nadcis$nienie plucne oraz prawokomorowg niewydolnoS$¢ serca.
Glownym objawem jest dusznosé wysitkowa.

Etiologia i progresja

W krajach rozwijajacych si¢ stenoza mitralna pojawia si¢ na ogot
w ciggu kilku lat od przebycia goraczki reumatycznej,? natomiast
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[J Rycina 3. Wiek pacjentéw poddawanych operacjom zastawki aortalnej w Wielkiej Brytanii. 1zolowane zabiegi na zastawce aortalnej w kate-
goriach wiekowych (n=31 200). Przedrukowane za zgoda Society for Cardiothoracic Surgery i Dendrite Clinical Systems.>

w krajach uprzemystowionych pdzniej. Kiedy juz wystapi, prze-
ci¢tne tempo zmniejszania si¢ pola ujScia zastawki wynosi okoto
0,1 cm? rocznie.?

Whioski

Goraczka reumatyczna stala si¢ o wiele rzadsza przyczyng przewle-
ktych wad zastawkowych w krajach uprzemystowionych, a wiek-
szo$¢ wad zastawek ma obecnie charakter degeneracyjny. Objawo-
we wady zastawkowe (zwlaszcza wady zastawki aortalnej) sg
chorobg starszego wieku i w nadchodzacych dekadach czgsto$¢ ich
wystepowania sie zwiekszy, sg dzi$ wiec waznym problemem zdro-
wia publicznego.

Adres do korespondencji: Dr S Ray, Department of Cardiology, University Hospi-
tals of South Manchester, Manchester Academic Health Sciences Centre, Manche-
ster M23 9LT, United Kingdom. E-mail: simon.ray@uhsm.nhs.uk
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Kluczowe zagadnienia

* Choroba reumatyczna serca (gorgczka reumatyczna)
w krajach uprzemystowionych jest dzis rzadka, ale wciaz sta-
nowi powazny problem w krajach rozwijajacych sie.

e W krajach rozwinietych wady zastawkowe serca sg choro-
ba starszego wieku, szczegdlnie czesto wystepujg wsrod osob
po75.r.z.

¢ Stenoza aortalna wynika zwykle z postepujacego wapnie-
nia zastawki. Szybciej rozwija sie u 0sob z wrodzong niepra-
widlowg budowg zastawki (zastawka jedno- lub dwuptatkowa)
niz z zastawkami, ktore sg morfologicznie prawidtowe (troj-
platkowe).

* Niedomykalno§¢ mitralna jest najczgstszym typem
umiarkowanej lub cigzkiej wady zastawkowej serca.

* Niedokrwienna niedomykalno$¢ mitralna wystepuje po-
wszechnie po zawale migSnia sercowego, jest czesto trudna do
wykrycia i wiaze si¢ z niekorzystnym rokowaniem.
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otychczas wady zastawkowe byly spowodowane w gtéwnej
D mierze goraczka reumatyczng wywotywang przez zakazenie
paciorkowcami hemolizujgcymi grupy A. Stosowanie odpowied-
niego leczenia przeciwbakteryjnego pozwolito na wyeliminowa-
nie w duzym stopniu tych drobnoustrojéw, a tym samym
przyczynito sie do zmniejszenia zachorowalnosci na reumatyczne
zapalenie wsierdzia. Mimo to wady zastawek serca sg nadal jed-
nymi z najczestszych choréb uktadu krgzenia. Trend ten jest
szczegblnie widoczny w krajach rozwinietych. W Stanach Zjed-
noczonych sg one przyczyng ponad 25 000 zgonéw rocznie.!
Obecnie gtéwng przyczyng powstawania wad zastawkowych sg
zmiany degeneracyjne (degeneracyjna stenoza aortalna dotyka
ponad 20% populacji oséb dorostych).! Zmiany te s3 pod pew-
nymi wzgledami podobne do miazdzycy tetnic. Z biegiem cza-
su prowadza do widknienia, pogrubienia oraz wapnienia pfat-
kow zastawek, skutkujac ich stwardnieniem.!?

Jest wiele czynnikow, ktdre majg wptyw na powstawanie cho-
roby degeneracyjnej zastawek serca. Mozna je podzieli¢ na:3°
* genetyczne: hipercholesterolemia rodzinna, posta¢ homozy-

gotyczna

* demograficzne: wiek, pte¢ meska

* kliniczne: cukrzyca, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu,
nadwaga

* biochemiczne: zwiekszone stezenie lipoproteiny A, choleste-
rolu catkowitego, cholesterolu LDL, zmniejszone stezenie
cholesterolu HDL, zwiekszone stezenie wapnia, kreatyniny,
biatka C-reaktywnego w surowicy.

Czestos$¢ wystepowania zmian degeneracyjnych rosnie wraz z
wiekiem, co przy obserwowanej tendencji do starzenia sie popu-
lacji w krajach rozwinigtych staje sie powaznym problemem. Pod-
fozem zmian w obrebie ptatkéw zastawek jest uszkodzenie war-
stwy $rodbtonka. Dochodzi do tego miedzy innymi na skutek
nadcisnienia tetniczego i zwigzanego z nim turbulentnego prze-
ptywu krwi, dziatania toksycznych sktadnikéw dymu tytoniowe-
g0, modyfikacji czasteczek LDL u 0s6b z podwyzszonym stezeniem
cholesterolu we krwi, wreszcie dziatania produktéw glikacji w cu-
krzycy. W wyniku przerwania ciggtosci srédbtonka dochodzi do de-
pozycji lipidéw, lipoprotein oraz biafek, powstawania naciekéw zfo-
zonych z komérek zapalnych (makrofagéw, limfocytéw T, komdrek
piankowatych), odkfadania wapnia i proceséw wtdknienia.* Nie
bez znaczenia pozostajg takze nowe czynniki ryzyka chordb ser-
cowo-naczyniowych, do ktérych zaliczane sg przede wszystkim
zwiekszone stezenie biatka C-reaktywngo, fibrynogenu, interleu-
kiny 6, lipoproteiny A, homocysteiny, metaloproteinazy macierzy
oraz fosfolipazy A2 zwigzanej z lipoproteinami. Wptyw moga
miec¢ réwniez grubos¢ kompleksu intima-media oraz zwigkszona
spoczynkowa czesto$é akcji serca (>70-80/min).37-11

Wszystkie wyzej wymienione czynniki biorg udziat w powsta-
waniu zaréwno zmian degeneracyjnych zastawek serca, jak i w roz-
woju miazdzycy. Rdznica w etiopatogenezie tych dwdch stanéw po-
lega na tym, ze ptatki zastawek zbudowane sg w gtéwnej mierze
z widkien kolagenowych. Ponadto w ich skfad w przeciwienstwie
do naczyn tetniczych nie wchodzg komaorki miesni gtadkich.

Poszukuje sie takze innych zjawisk, ktére mogtyby by¢ przy-
czyng powstawania zmian degeneracyjnych na zastawkach ser-
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ca. Istniejg doniesienia, ze istotng role odgrywaja ekspresje lub
mutacje okreslonych genéw. U oséb ze stenozg aortalng zauwa-
zono czestsze wystepowanie allelu 4 genu lipoproteiny E, allelu
B receptora witaminy D, a takze mutacji genu NOTCHI1 zwigza-
nego z procesami wapnienia.'#13 Inne badania z ostatnich lat wy-
kazywaty, ze procesy degeneracyjne zastawek oraz wapnienie
przebiegajg w podobny sposéb jak podczas formowania sie ko-
$ci.1*17 Zwraca tez uwage rola proceséw zapalnych i zwigzanych
z nimi komdrek oraz cytokin prozapalnych.! Badanie Millera
i wsp.'® z kolei wykazafo nasilenie stresu oksydacyjnego (zwiek-
szone stezenie H,0,) w miejscach objetych procesem degenera-
cyjnym na zastawkach serca, jak rowniez zmniejszong aktywnos¢
enzymow antyoksydacyjnych w rejonach wapnienia. Znaczenie
ma takze to, czy proces degeneracyjny obejmuje zastawke mitral-
na, czy aortalng. Nie wykazano na przyktad zaleznosci miedzy no-
sicielstwem allelu 4 lipoproteiny E a wystepowaniem zwapnieh
na zastawce mitralnej '3 Role odgrywaja réwniez anomalie w bu-
dowie zastawek (np. dwupfatkowa zastawka aortalna), a takze
réznice w pracy, jaka wykonujg, oraz w wysokosci cisnien, jakie
na nie oddziatujg. Pfatki zastawki aortalnej sg poddawane dzia-
taniu wysokiego cisnienia, natomiast ruch i funkcja ptatkéw za-
stawki mitralnej zaleza nie tylko od ci$nienia pomiedzy lewym
przedsionkiem i lewg komora, ale takze od wielkosci tych jam ser-
ca i wydolnosci miesni brodawkowatych oraz strun sciegnistych.

Podobna etiopatogeneza rozwoju miazdzycy i zmian dege-
neracyjnych pfatkéw zastawek sktonita wielu badaczy do po-
szukiwania farmakologicznych sposobéw leczenia wad naby-
tych serca. Przypuszczano, ze statyny hamujgce rozwdj blaszki
miazdzycowej beda w stanie ograniczy¢ rdwniez progresje ste-
nozy aortalnej. Do tej pory zadne z badan nie wykazato takie-
go ich dziatania.!?2° Niedawno opublikowane badanie ASTRO-
NOMER (Aortic Stenosis Progression Observation: Measuring
Effects of Rosuvastatin) réwniez nie wykazato, by rosuwasta-
tyna w dawce 40 mg/24h hamowata proces narastania zwe-
zenia zastawki aortalnej.?° Badano takze wptyw inhibitoréw
ACE, ale stosowanie tych lekéw réwniez nie przyczynito sie do
ograniczenia zmian degeneracyjnych.1®?! Podejrzewa sie, ze
przyczyna takiego stanu jest korzystne dziatanie farmakotera-
pii tylko na poczatku rozwoju wady, a nie w jej zaawansowa-
nym stadium.!??> Zadowalajgce wyniki przedstawili natomiast
Skolnick i wsp. Udowodnili oni, ze terapia osteoporozy u 18 pa-
cjentéw przyczynita sie do ograniczenia progresji stenozy aor-
talnej.?3 Doniesienia te wymagaja jednak potwierdzenia w ba-
daniach z udziatem wiekszej liczby pacjentéw.

W zwiazku z niedostateczng wiedzg na temat farmakologicz-
nego leczenia stenozy aortalnej jedynym sposobem terapii po-
zostaje leczenie chirurgiczne. Ryzyko powikfan okotooperacyj-
nych dyskwalifikuje cze$¢ pacjentéw, szczegélnie tych starszych,
z grupy, w ktorej przeprowadza sie procedury kardiochirurgicz-
ne. Alternatywg wiec stajg sie najnowsze metody, jakimi sg przez-
skorne lub przezkoniuszkowe zabiegi inwazyjne.?2%

Doktadne poznanie czynnikéw oraz mechanizmoéw biorgcych
udziat w rozwoju i progresji wad zastawkowych serca, w szcze-
gbInosci stenozy aortalnej, moze w przysztosci pomaéc w okresle-
niu nowych sposobdw prewencji oraz odpowiedniego leczenia.

Adres do korespondencgji: prof. dr hab. Piotr Podolec, Oddziat Kliniczny Choréb Ser-
ca i Naczyn KSS im. Jana Pawta II w Krakowie, ul. Pradnicka 80, 31-202 Krakéw
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