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Kardiomiopatia rozstrzeniowa (KR) jest powazna chorobg serca charakteryzujaca si¢ postgpujacym
powickszaniem jam serca (rozstrzenig) i uposledzeniem funkcji skurczowej i rozkurczowej co prowadzi do
przewleklej niewydolnosci serca (PNS). O ile KR jest trzeciag przyczyna PNS, po chorobie wiencowej i
nadci$nieniu tetniczym to rozpoznaje si¢ ja najczesciej u oséb mtodych, w 2-4 dekadzie co powoduje, ze KR
staje si¢ chorobg catego zycia. Wtoknienie serca wystepuje u ok. 60-70% chorych z KR 1 istotnie przyczynia si¢
do gorszego klinicznego przebiegu choroby i gorszego rokowania. Ponadto tkanka witoknista sprzyja groznym
arytmiom komorowym, ktére moga by¢ bezposrednim zagrozeniem. Pomimo znacznych sukcesow terapii PNS i
KR, brak skutecznych lekéw hamujgcych/cofajacych wloknienie serca. Witdknienie to niezwykle
skomplikowany proces, ktory podlega wielopoziomowej kontroli. Dzigki toczacym si¢ badaniom poznano wiele
mechanizméw widknienia, m. in. podstawowe komorki (fibroblasty i miofibroblasty), szlaki syntezy kolagenu,
wptyw uktadu adrenergicznego i renina-angiotensyna-aldosteron oraz cytokiny i czynniki wzrostu.

Wilbknienie serca mozna ocenia¢ za pomocg bezposredniego mikroskopowego badania preparatdow mig§nia
serca, pobranych podczas biopsji serca. Metoda ta wymaga jednak wykonania biopsji serca czyli zabiegu
inwazyjnego, ktéry moze nies¢ ze soba powiklania, w tym powazne. Z drugiej strony wtoknienie serca mozna
ocenia¢ takze nieinwazyjnie za pomoca badan obrazowych, a takze posrednio przez monitorowanie
biomarkerow (czyli zwigzkéw krazacych we krwi, ktorych obecnos¢ i st¢zenie moze posrednio §wiadczy¢ o
wioknieniu). Najlepsza metoda obrazowg jest rezonans magnetyczny serca, ktory pozwala bardzo doktadnie
(takze ilosciowo) oceni¢ wioknienie serca. Nowe techniki obrazowania rezonansem serca, takie jak T1-
mapownie pozwalajg takze na okre§lenie pozakomodrkowej przestrzeni (ECV), ktorej wielkosé jest bardzo Scisle
zwigzana z wioknieniem.

Z drugiej strony niewiele wiadomo jak zachowuje si¢ widknienie serca w czasie. Chociaz generalnie uwaza sig,
ze jest to proces postepujacy to tak naprawde brak badan szczegdtowo opisujacych wielkos¢ i szybkosé
narastania (lub zmniejszania) sie wtoknienia. Jest to wazne z klinicznego punktu widzenia poniewaz nie znajac
»~haturalnego przebiegu” nie wiadomo jakich zmian widknienia mozna oczekiwac i jak wtdknienie odpowiada na
stosowang terapi¢. Wloknienie serca jest takze Sci$le zwigzane z procesem cato§ciowej przebudowy serca, czyli
remodelingiem serca. Jest to proces niekorzystny prowadzacy do zwigkszenia wymiardw serca (rozstrzeni),
pogorszenia funkcji czy zmiany ksztaltu lewej komory. Odwrotny proces nosi nazwe odwrotnego remodelingu i
jest oznaka zdrowienia serca. Nieznana jest zalezno$¢ pomiedzy progresja widknienia a odwrotnym
remodelingiem. W KR i niewydolno$ci serca istnieje zwiekszona sktonno$¢ do zaburzen rytmu serca, w tym
groznych dla zycia arytmii komorowych. Tkanka wloknista w sercu sprzyja zaburzeniom elektrycznym i
arytmiom. Szczegoétowa, ilosciowa ocena wioknienia, a takze jego przebieg by¢ moze lepiej pozwoli ocenié
ryzyko groznych arytmii serca.

Projekt zmierza do zbadania zmian jako$ciowych i ilo§ciowych wtoknienia serca, ocenianych metoda rezonansu
magnetycznego (wyjsciowo i po roku obserwacji). Ponadto w trakcie wizyt kontrolnych w 3, 6, 9 i 12 miesigcu
zostanie pobrana krew do oceny 6 biomarkeréw wioknienia, tj. markeréw opisujacych metabolizm kolagenu 1
markery oceniajace kontrole wtoknienia. W 12 i 18 miesigcu za pomoca badania echokardiograficznego
oceniony zostanie remodeling serca, a takze w monitorowaniu Holtera okreSlone zostang zaburzenia rytmu
serca. Zaréwno zmiany stezenia biomarkeréw (kinetyka) oraz wyniki badania echokardiograficznego i Holtera
zostang odniesione do dynamiki widknienia, okreslonej w rezonansie serca.

Uzasadnienie podjecia tematyki badawczej

Wilbknienie serca to ztozony, podlegajacy wielopoziomowej regulacji proces, ktorego mechanizmy sa w dalszym
ciaggu przedmiotem badan. Brak jest skutecznych form terapii hamujacych/cofajacych widknienie serca. Badanie
pozwoli okresli¢ (przewidziec) przebieg wtoknienia serca u chorych z kardiomiopatig rozstrzeniowg. Pozwoli
takze na lepsze zrozumienie zalezno$ci miedzy narastaniem widknienia z postepujacym remodelingiem serca i
zaburzeniami arytmicznymi. Dokladne zrozumienie zmian (kinetyki) biomarkerow witdknienia pozwoli takze
dodatkowo w tatwy sposob monitorowaé ten proces. Majac na uwadze dotychczasowe niepowodzenia
terapeutyczne w procesie wioknienia, warunkiem niezbednym do opracowania nowych celowanych i
bezpiecznych form terapii jest doglebne zrozumienie procesu wioknienia serca.



