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Zajêcie uk³adu kr¹¿enia u chorych na toczeñ rumieniowaty

uk³adowy – przegl¹d literatury i w³asne obserwacje.

Serologiczne czynniki ryzyka powik³añ kardiologicznych

Cardiovascular system involvement in systemic lupus erythematosus – review 

and own observations. Serological risk factor of cardiological complications
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S u m m a r y

Systemic lupus erythematosus is an autoimmune disease, in the

course of which involvement of the circulatory system is one of

the common systemic manifestations, very important from the

prognostic point of view. Involvement the heart affects most

commonly pericardium and valvular system; myocardium is

affected rarely. Patients with SLE have a high risk of early

atherosclerosis in the form of coronary disease and myocardial

infarct. Unlike in the general population, risk factors of

cardiovascular complications in the SLE patients are mainly

antiphospholipid antibodies, duration of the disease, duration

of glucocorticoid therapy, as well as lipid disorders, anti-oxLDL

antibodies, and high levels of CRP, α1-antitripsin and

homocystein. Own observations on cardiac manifestation in the

SLE patients and serological risk factors related to cardiac

involvement are discussed in the paper.
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S t r e s z c z e n i e

Toczeñ rumieniowaty uk³adowy jest chorob¹ autoimmunologiczn¹,

w której przebiegu zajêcie uk³adu kr¹¿enia nale¿y do czêstych

i istotnych prognostycznie manifestacji narz¹dowych. Zajêcie ser-

ca dotyczy g³ównie osierdzia oraz aparatu zastawkowego, rzadziej

miêœnia sercowego. Chorzy na toczeñ rumieniowaty uk³adowy na-

ra¿eni s¹ na powik³ania wczesnej mia¿d¿ycy w postaci choroby

wieñcowej i zawa³u miêœnia sercowego. W przeciwieñstwie do

ogólnej populacji, czynnikami ryzyka powik³añ sercowo-naczynio-

wych w toczniu s¹ przede wszystkim przeciwcia³a antyfosfolipido-

we, czas trwania choroby, czas leczenia glikokortykosteroidami, jak

równie¿ zaburzenia lipidowe, obecnoœæ przeciwcia³ anty-oxLDL,

wysokie stê¿enie CRP, α1-antytrypsyny i homocysteiny. Autorzy

przedstawiaj¹ w³asne obserwacje dotycz¹ce manifestacji kardiolo-

gicznych w grupie chorych na toczeñ rumieniowaty uk³adowy oraz

serologiczne czynniki ryzyka zwi¹zane z ich wystêpowaniem. 

Toczeñ rumieniowaty uk³adowy (TRU) jest chorob¹

autoimmunologiczn¹ o bogatej symptomatologii kli-

nicznej. Zajêcie uk³adu kr¹¿enia nale¿y do istotnych

manifestacji narz¹dowych w przebiegu TRU, gdy¿ cho-

roby uk³adu sercowo-naczyniowego uznawane s¹

obecnie za 3. przyczynê zgonu (po powik³aniach infek-

cyjnych i nerkowych) w tej grupie chorych [1, 2]. 

Czêstoœæ zajêcia serca i aorty w TRU oceniana jest

ró¿nie, œrednio na 50–60% [3–8]. Inne dane uzyskuje

siê na podstawie badania ultrasonograficznego (USG)
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serca metod¹ przezklatkow¹ (34%) [9], inne przy zasto-

sowaniu echokardiografii metod¹ przezprze³ykow¹

(46–61%) [9, 10]. Najwy¿sz¹ czêstoœæ (65–100%) stwier-

dza siê w badaniach poœmiertnych [3, 6, 11–13]. 

Nieprawid³owoœci w uk³adzie sercowo-naczynio-

wym u chorych na TRU przejawiaj¹ siê w postaci: 

1) zajêcia osierdzia (p³yn, pogrubienie blaszek osierdzia), 

2) uszkodzenia aparatu zastawkowego (wegetacje, po-

grubienie, zwapnienie, wzmo¿one wysycenie p³at-

ków), 

3) odcinkowej lub globalnej dysfunkcji komór w wyniku: 

• choroby naczyñ wieñcowych, 

• zapalenia miêœnia sercowego i zmian pozapalnych, 

• serca p³ucnego. 

Czynniki ryzyka powik³añ kardiologicznych u cho-

rych na TRU ró¿ni¹ siê od tych, które wystêpuj¹ w po-

pulacji ogólnej. S¹ to: odczyn zapalny w œródb³onku

naczyñ, zapocz¹tkowany odk³adaj¹cymi siê komplek-

sami immunologicznymi, obecnoœæ przeciwcia³ anty-

fosfolipidowych (aPL), powik³ania zakrzepowe i wcze-

sna mia¿d¿yca w grupie chorych na TRU. Istotnymi

czynnikami ryzyka s¹ tak¿e: skumulowana dawka gli-

kokortykosteroidów, nadciœnienie têtnicze, nadciœnie-

nie p³ucne i zaburzenia metaboliczne (m.in. w przebie-

gu zajêcia nerek, indukowanej cukrzycy i/lub zaburzeñ

lipidowych) [3, 4, 12]. 

Zapalenie osierdzia nale¿y do najczêœciej (20–60%)

stwierdzanych nieprawid³owoœci w badaniu USG

u chorych na TRU [3, 5, 14, 15]. W zdecydowanej wiêk-

szoœci przypadków przebiega subklinicznie. Tylko u 1/3

chorych przebieg jest jawny i zwykle wi¹¿e siê z ak-

tywn¹ postaci¹ tocznia. P³yn, gruboœæ warstwy którego

najczêœciej nie przekracza 10 mm, cechuje siê odczy-

nem kwaœnym (pH <7), podwy¿szon¹ leukocytoz¹

z granulocytoz¹ obojêtnoch³onn¹, niskim lub prawi-

d³owym stê¿eniem glukozy, podwy¿szonym stê¿eniem

bia³ka, niskim poziomem dope³niacza, obecnoœci¹

przeciwcia³ przeciwj¹drowych [16]. Rzadko opisywano

tamponadê lub zaciskaj¹ce zapalenie osierdzia. Zwi¹-

zek zapalenia osierdzia z obecnoœci¹ przeciwcia³ anty-

kardiolipinowych (aCL) potwierdzili w swoich bada-

niach Nihoyanopoulos i wsp. [3] i Straburzyñska-Migaj

i wsp. [17], natomiast Gentile i wsp. [18], Omdal i wsp.

[9] oraz Jêdryka-Góral i wsp. [19] nie obserwowali tej

zale¿noœci. 

Zmiany w aparacie zastawkowym u chorych na

TRU wystêpuj¹ czêsto (u 11–59%) [8, 17]. Podkreœla siê

wiêksz¹ czu³oœæ i swoistoœæ przezprze³ykowego bada-

nia echokardiograficznego w porównaniu z metod¹

przezklatkow¹. Najczêœciej opisywan¹ nieprawid³owo-

œci¹ jest pogrubienie p³atków zastawek. W nastêpnej

kolejnoœci opisywane s¹: zw³óknienie p³atków, zwap-

nienia (czêœciej dotycz¹ zastawki aortalnej), obecnoœæ

zmian brodawkowatych i aseptyczne wegetacje, bê-

d¹ce wyrazem niebakteryjnego zapalenia wsierdzia

typu Libmana-Sacksa [10]. Zwykle zmiany w aparacie

zastawkowym s¹ klinicznie nieme [20], jakkolwiek

w pewnym odsetku przypadków, w miarê czasu trwa-

nia choroby, dochodzi do powstania istotnej wady –

najczêœciej jest to niedomykalnoœæ zastawki mitral-

nej. Oko³o 1–9% chorych wymaga leczenia operacyj-

nego [21, 22]. 

Istniej¹ doniesienia, ¿e w badaniu przezprze³ykowym

zmiany zastawki aortalnej s¹ czêstsze ni¿ to dotychczas

opisywano i mog¹ byæ nawet czêstsze ni¿ zmiany stwier-

dzane na zastawce mitralnej [9]. Wady zastawki trój-

dzielnej i p³ucnej wystêpuj¹ najrzadziej i zwykle s¹ zwi¹-

zane z obecnoœci¹ nadciœnienia p³ucnego [23]. 

Wiêkszoœæ autorów podkreœla wyraŸny zwi¹zek

miêdzy wystêpowaniem nieprawid³owoœci w aparacie

zastawkowym u chorych na TRU a czasem trwania

choroby i obecnoœci¹ aCL [18, 24] b¹dŸ antykoagulan-

tu toczniowego (LA) [12]. Inne doniesienia nie po-

twierdzaj¹ tej zale¿noœci [9, 10, 25]. Podobnie sprzecz-

ne opinie dotycz¹ zwi¹zku nadciœnienia têtniczego

i aktywnoœci TRU z obecnoœci¹ zmian na zastawkach.

Jansen-Urstad i wsp. [22] podkreœlaj¹ zwi¹zek pomiê-

dzy wystêpowaniem nieprawid³owoœci w aparacie za-

stawkowym i chorob¹ naczyñ wieñcowych u chorych

na TRU. 

Wegetacje, z³o¿one zwykle z p³ytek krwi i w³óknika,

zlokalizowane s¹ najczêœciej na stronie przedsionkowej

zastawki mitralnej i têtniczej zastawki aortalnej [26].

Zwykle s¹ nieruchome. W miarê up³ywu czasu te zmia-

ny mog¹ ulegaæ inwolucji lub progresji. W³óknienie

zmiany mo¿e byæ przyczyn¹ skrócenia zastawki, co po-

woduje jej dysfunkcjê. Rzadziej wegetacje s¹ przyczyn¹

stenozy. W przebiegu procesu zapalnego (valvulitis)

mo¿e dochodziæ do fenestracji p³atków z szybko postê-

puj¹c¹ dysfunkcj¹ zastawki. Niebakteryjne zatory, któ-

rych Ÿród³em s¹ wegetacje na zastawkach, mog¹ byæ

przyczyn¹ udaru mózgu lub zatorów obwodowych (13%

chorych) [12]. Eiken i wsp. [26], na podstawie badañ

chorych zakwalifikowanych do leczenia chirurgicznego,

podkreœlaj¹, ¿e niebakteryjne zapalenie wsierdzia i epi-

zody zakrzepowo-zatorowe wystêpuj¹ 2-krotnie czê-

œciej u kobiet ni¿ u mê¿czyzn, a uk³adowa zatorowoœæ,

czêsto nierozpoznawana, jest dominuj¹cym objawem

w tej grupie chorych. Badania poœmiertne 36 chorych

na TRU wykaza³y, ¿e makro- i mikroskopowy obraz za-

palenia wsierdzia typu Libmana-Sacksa zmienia siê

pod wp³ywem leczenia glikokortykosteroidami —

zmiany brodawkowate s¹ mniejsze, mniej liczne, doty-

cz¹ pojedynczych zastawek, najczêœciej lewej po³owy

serca [12]. Naroœla s¹ ca³kowicie lub czêœciowo wygojo-

ne b¹dŸ zwapnia³e. 
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Zapalenie miêœnia sercowego u chorych na TRU

najczêœciej przebiega bezobjawowo. Klinicznie jawny

przebieg wystêpuje tylko u ok. 10% chorych. Objawa-

mi toczniowego zapalenia miêœnia sercowego mog¹

byæ: gor¹czka, dusznoœæ, ko³atanie serca, ból w klatce

piersiowej. Os³uchowo mo¿na stwierdziæ pojawienie

siê nowego szmeru nad sercem, przyspieszony rytm

zatokowy, rytm cwa³owy. Mo¿e wyst¹piæ uogólnione

powiêkszenie serca, nadmierne wype³nienie ¿y³ szyj-

nych, obrzêki obwodowe, w badaniu elektrokardio-

graficznym: nadkomorowe zaburzenia rytmu, zabu-

rzenia przewodnictwa, niespecyficzne zmiany za³am-

ka T [15, 27]. 

Ustêpowanie procesu zapalnego wi¹¿e siê z ogni-

skowym w³óknieniem miêœnia sercowego, co prowadzi

do zaburzeñ przewodnictwa, usztywnienia œciany lewej

komory i wzrostu póŸnoskurczowego ciœnienia obu ko-

mór. Przeciwcia³ami o prawdopodobnym dzia³aniu pa-

togennym w przebiegu toczniowego zapalenia miêœnia

sercowego s¹ przeciwcia³a: aPLs, SS-A, przeciw rybonu-

kleoproteinie, i przeciwmiokardialne [3, 28–31]. 

Zmiany w naczyniach wieñcowych s¹ nastêpn¹

przyczyn¹ prowadz¹c¹ do uszkodzenia miêœnia serca

u chorych na TRU. S¹ one rezultatem ró¿nych mechani-

zmów patofizjologicznych: mia¿d¿ycy, zapalenia na-

czyñ, zakrzepicy, zatorowoœci, skurczu naczyñ, niepra-

wid³owej rezerwy wieñcowej. Zajêcie naczyñ wieñco-

wych w TRU opisano du¿o póŸniej ni¿ pozosta³e mani-

festacje sercowo-naczyniowe. Zajêcie du¿ych nasier-

dziowych naczyñ wieñcowych rozpoznawane jest do-

piero od po³owy XX w. Wczeœniejsze doniesienia nie

wspomina³y o zajêciu naczyñ wieñcowych, wzglêdnie

odnotowywa³y tylko zajêcie ma³ych œródœciennych na-

czyñ wieñcowych. Najczêstszym przejawem zajêcia na-

czyñ wieñcowych jest zawa³ miêœnia sercowego w m³o-

dym wieku, nawet u dzieci [32] oraz u kobiet w okresie

przedmenopauzalnym. Ryzyko wyst¹pienia zawa³u ser-

ca w grupie chorych na TRU jest 50-krotnie wiêksze ni¿

w grupie kontrolnej [33], jest wprost proporcjonalne do

czasu trwania TRU, a choroby uk³adu sercowo-naczy-

niowego s¹ najczêstsz¹ przyczyn¹ zgonu u chorych na

TRU powy¿ej 50. roku ¿ycia [14, 34]. Fatalny przebieg za-

wa³u serca jest 3-krotnie czêstszy w grupie chorych na

TRU ni¿ w populacji ogólnej. O ile ryzyko choroby wieñ-

cowej u chorych na TRU jest wysokie, o tyle tylko nie-

wielu chorych ma jej kliniczne manifestacje [35, 36].

Dusznica bolesna i zawa³ miêœnia sercowego wystêpu-

j¹ u 2–16% chorych na TRU, bardzo czêsto maj¹ prze-

bieg bezobjawowy. 

U 40% chorych na TRU bez objawów kardiologicz-

nych i 80% z dolegliwoœciami ze strony uk³adu serco-

wo-naczyniowego w badaniu scyntygraficznym

stwierdzono zaburzenia perfuzji miêœnia sercowego

[37, 38]. Wykazano, ¿e nieprawid³owy wynik scynty-

grafii perfuzyjnej serca mo¿e byæ wczesnym wyk³adni-

kiem subklinicznej mia¿d¿ycy [39]. W badaniach au-

topsyjnych wykazano istotnie czêstsze zwê¿enie œwia-

t³a têtnic wieñcowych nasierdziowych w grupie TRU

ni¿ w grupie kontrolnej [12]. Wykazano, ¿e u chorych

na TRU z ciê¿k¹ postaci¹ mia¿d¿ycy naczyñ wieñco-

wych czêœciej wspó³istnieje zapalenie osierdzia i zmia-

ny w aparacie zastawkowym, co sugeruje udzia³ czyn-

ników immunologicznych w zwê¿eniu œwiat³a naczyñ

wieñcowych [22, 40]. Zwykle s¹ to pacjenci z d³u¿szym

czasem trwania choroby. 

Chorzy na TRU maj¹ istotnie mniej klasycznych

czynników ryzyka choroby wieñcowej ni¿ inni pacjen-

ci [41]. S¹ nimi: nadciœnienie têtnicze, wzrost poziomu

cholesterolu, cukrzyca, palenie papierosów, obci¹¿ony

wywiad rodzinny. Dodatkowymi, innymi ni¿ klasyczne

czynnikami ryzyka w tej grupie chorych s¹: czas lecze-

nia glikokortykosteroidami, okres pomenopauzalny,

póŸny wiek chorego w chwili rozpoznania TRU i czas

trwania choroby [33]. Niezale¿nym czynnikiem ryzyka

wczesnej mia¿d¿ycy w TRU jest obecnoœæ aPLs

[42–46], w tym g³ównie aCL [33]. Svenungsson i wsp.

[47] oraz Frostegard i wsp. [48] podkreœlaj¹ patogene-

tyczne znaczenie przeciwcia³ anty-oxLDL, dyslipidemii,

wysokiego stê¿enia bia³ka C-reaktywnego, α1-anty-

trypsyny, aPLs (w tym antykoagulantu toczniowego)

i hiperhomocysteinemii jako istotnych czynników ry-

zyka rozwoju chorób uk³adu sercowo-naczyniowego

w TRU [48]. 

Dysfunkcja miêœnia sercowego u chorych na TRU

najczêœciej przejawia siê zwiêkszeniem wymiaru koñco-

wo-rozkurczowego lewej komory [19], zaburzeniem

czynnoœci rozkurczowej lewej komory, bardziej nasilo-

nym u chorych z aktywn¹ postaci¹ tocznia [17]. Giunta

i wsp. [11] w grupie 75 chorych na TRU u 23 stwierdzili

upoœledzenie funkcji lewej komory. Byli to chorzy

z d³u¿szym czasem trwania choroby [11]. W patogene-

zie dysfunkcji miêœnia sercowego istotne znaczenie

mo¿e mieæ tak¿e mikrowaskulopatia, potwierdzona

w badaniach scyntygraficznych, niewykrywalna w ba-

daniach koronarograficznych [50]. 

Istotne klinicznie nadciœnienie p³ucne u chorych na

TRU wystêpuje stosunkowo rzadko, jakkolwiek nale¿y

je uwzglêdniaæ w ka¿dym przypadku niedomykalnoœci

zastawki p³ucnej i dysfunkcji prawej komory. Przyczy-

nami nadciœnienia p³ucnego w TRU mog¹ byæ: 

• choroba zakrzepowo-zatorowa (najczêœciej wtórna

do obecnoœci aPLs) [14], 

• proliferacja b³ony wewnêtrznej têtnic p³ucnych

(prawdopodobnie stymulowana przez aPLs) [51], 

• p³ucny zespó³ Raynauda, 

• bardzo rzadko zapalenie naczyñ p³ucnych. 
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W badaniach w³asnych autorzy poddali analizie

grupê 103 chorych na TRU i 25 osób z grupy kontrolnej,

pod wzglêdem p³ci i wieku zbli¿onych do grupy bada-

nej. W badanej grupie by³o 91 kobiet i 12 mê¿czyzn,

w wieku 16–74 lat. U wszystkich chorych wykonano ba-

danie kliniczne i echokardiograficzne jedno- i dwuwy-

miarowe oraz metod¹ Dopplera. Analizowano morfolo-

giê serca, czynnoœæ skurczow¹ i rozkurczow¹ lewej ko-

mory oraz parametry dopplerowskie. U chorych wyko-

nano oznaczenia panelu przeciwcia³ przeciwj¹drowych,

ENA, antyfosfolipidowych, przeciw cytoplazmie granu-

locytów i przeciwendotelialnych. 

Wykazano, ¿e w grupie chorych na TRU istotnie czê-

œciej wystêpuj¹: 

• zmiany w osierdziu (w postaci wysiêku i/lub pogru-

bienia blaszek osierdzia), 

• pogrubienie p³atków zastawki mitralnej i aortalnej, 

• istotna hemodynamicznie niedomykalnoœæ zastawki

mitralnej, 

• upoœledzenie funkcji skurczowej lewej komory, 

• powiêkszenie wymiaru aorty. 

Wiek chorych powy¿ej 40. roku ¿ycia by³ istotnym

czynnikiem ryzyka jedynie dla powiêkszenia wymiaru

aorty i zmian (zwapnienia) p³atków zastawki aortalnej.

D³u¿szy czas trwania choroby zwiêksza³ ryzyko wyst¹-

pienia zmian organicznych w obrêbie zastawki aortal-

nej (zwapnienia p³atków), natomiast zapalenie osier-

dzia istotnie czêœciej wystêpowa³o u chorych z czasem

trwania choroby krótszym ni¿ 10 lat. Aktywna postaæ

tocznia ok. 4-krotnie zwiêksza³a ryzyko zapalenia osier-

dzia, natomiast istotnie nie wp³ywa³a na inne oceniane

parametry kardiologiczne. 

Obecnoœæ aPLs okaza³a siê bardzo istotnym czyn-

nikiem zwiêkszaj¹cym ryzyko wyst¹pienia powik³añ

kardiologicznych. Przeciwcia³a antykardiolipinowe

wyraŸnie korelowa³y z niedomykalnoœci¹ mitraln¹, za-

paleniem osierdzia oraz zmianami organicznymi za-

stawki aortalnej. Przeciwcia³a przeciw β2GPI istotnie

czêœciej wystêpowa³y u chorych ze wzmo¿onym wysy-

ceniem p³atków zastawki mitralnej i jej niedomykal-

noœci¹. Równie¿ przeciwcia³a przeciwprotrombinowe

zwiêksza³y ryzyko organicznych zmian zastawki mi-

tralnej. Obecnoœæ LA istotnie wi¹za³a siê z powiêksze-

niem wymiaru aorty i wystêpowaniem niedomykalno-

œci mitralnej. 

Wtórny zespó³ antyfosfolipidowy w przebiegu tocz-

nia wyraŸnie zwiêksza³ ryzyko zapalenia osierdzia, wy-

st¹pienia niedomykalnoœci mitralnej i zwapnieñ w za-

stawce aortalnej oraz wzrostu wymiaru rozkurczowego

tylnej œciany lewej komory. 

Z innych ni¿ aPLs serologicznych czynników ryzyka

z patologi¹ w uk³adzie sercowo-naczyniowym wi¹za³a

siê obecnoœæ przeciwcia³ przeciw ziarnistoœciom cyto-

plazmy granulocytów (ANCA), które towarzyszy³y zmia-

nom w obrêbie p³atków zastawki mitralnej (przeciwcia-

³a przeciw laktoferrynie), oraz hipokinezie miêœnia ser-

cowego (przeciwcia³a przeciw mieloperoksydazie

i przeciw elastazie). Przeciwcia³a przeciw histonom

oraz przeciw nukleosomom zwiêksza³y ryzyko wyst¹-

pienia zapalenia osierdzia, a przeciwcia³a przeciwendo-

telialne zwiêksza³y ryzyko zmian w zastawce aortalnej.

Czynniki œrodowiskowe tylko w bardzo umiarkowanym

stopniu wp³ywa³y na czêstoœæ obserwowanych powi-

k³añ kardiologicznych. Nadciœnienie têtnicze zwiêksza-

³o ryzyko powiêkszenia lewej komory w rozkurczu, po-

wiêkszenia wymiaru przegrody miedzykomorowej

w rozkurczu oraz obecnoœci zwapnieñ w p³atkach za-

stawki aortalnej. Zwiêkszenie stê¿enia frakcji LDL-cho-

lesterolu zwiêksza³o ryzyko powiêkszenia wymiaru le-

wego przedsionka i wymiaru rozkurczowego tylnej

œciany lewej komory, a obni¿enie poziomu HDL wi¹za³o

siê z powiêkszeniem wymiaru aorty. 

Wnioski

1. Manifestacje kardiologiczne nale¿¹ do czêstych

i wczesnych objawów narz¹dowych w przebiegu

tocznia rumieniowatego uk³adowego. Dotycz¹ g³ów-

nie osierdzia oraz aparatu zastawkowego. 

2. Podstawowymi czynnikami ryzyka powik³añ kardio-

logicznych w tej grupie chorych s¹ czynniki serolo-

giczne (g³ównie przeciwcia³a antyfosfolipidowe),

a nie – jak w populacji ogólnej – czynniki metabolicz-

ne i œrodowiskowe. Potwierdza to immunologiczno-

-zapaln¹ etiologiê wczesnej mia¿d¿ycy w toczniu ru-

mieniowatym uk³adowym. 

Powy¿sze wnioski maj¹ istotne znaczenie progno-

styczne i terapeutyczne u chorych na toczeñ rumienio-

waty uk³adowy. 
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