MOKSLO DARBAI « SCIENTIFIC PAPERS

LABORATORINE MEDICINA
2025, tomas 27, Nr. 2(102), p. 74-78

Akromegaliné kardiomiopatija: fenotipu grjsta diagnoze.

Klinikinis atvejis

owe

Agné Boguseviciuté', Ovidijus Vaitkevicius?

Vilniaus universiteto Medicinos fakultetas

Vilnius University, Faculty of Medicine

2Klaipédos universiteto ligoninés Jurininky filialo Kardiologijos
klinika

Klaipéda University Hospital, Department of Cardiology

El pastas: a.boguseviciute@gmail.com

Santrauka

Ivadas. Akromegaliné kardiomiopatija yra specifiné $irdies
patologija, sukelta akromegalijos — retos endokrininés ligos,
kuriai badinga pertekliné somatotropinio hormono (STH)
ir insulino tipo augimo faktoriaus 1 (IGF-1) produkcija, ir $i
patologija yra siejama su padidéjusiu mirtingumu. Pacientams
pasireiskia specifiniai metaboliniai poky¢iai, taip pat vidaus
organy pakitimai, tai sukelia reik$mingus Sirdies ir kraujagys-
liy sistemos pokycius, didinancius mirtingumg. Pastebéta, jog
akromegalija daznai diagnozuojama jau pasireiSkus Sirdies
problemoms. Tinkama STH/IGF-1 kontrolé medikamentiniu,
chirurginiu ar radiologiniu badu yra batina siekiant sulétinti ar
sustabdyti akromegalinés kardiomiopatijos progresavima. No-
rimi gydymo rezultatai uztikrinami daugiadalykés komandos.

Klinikinis atvejis. ApraSomas paciento, kuriam nustaty-
ta akromegaliné kardiomiopatija, klinikinis atvejis. 2024 m.
birzelj jam pasireiské pasikartojantis kraitinés anginai biidingas

skausmas - fizinio kravio metu atsirandantis skausmas, plin-
tantis j kaire ranka, trunkantis apie 20 minuciy ir praeinantis
savaime. Dél to pacientas kreipési i skubiosios pagalbos skyriy.
Jtariant nestabiligjg kratinés anging, pacientas buvo paguldytas
j kardiologijos skyriy. Jvertinus jo ligos istorija, fenotipinius po-
zymius ir atlikus papildomus vaizdinius tyrimus, buvo patvir-
tinta akromegalinés kardiomiopatijos diagnozé.

I§vados. Sis klinikinis atvejis atskleidzia, kad paciento fe-
notipas gali padéti lengviau nustatyti pagrindine diagnoze,
lemiancig kardiovaskulines komplikacijas. Nors pacientui
buvo atsirade fenotipiniy veido ir kino poky¢iy, tac¢iau dél
léto ligos progresavimo ir nespecifiniy skundy akromegalijos
diagnozé vis dar nebuvo nustatyta. Gerai Zinoma, jog negy-
doma liga lemia prastesng gyvenimo kokybe ir trumpesne
gyvenimo trukme. Kadangi ligos bruoZai néra specifiski ir
daznai biina nepastebimi desimtmecius, todél akromegalijos
diagnoze reikia jtarti dar pirminiame lygyje ir siysti pacien-
tus pas endokrinologg, kad pageréty ligos prognozé. Akro-
megaliné kardiomiopatija yra viena dazniausiy akromegalija
serganciy pacienty mirties priezas¢iy. Todél reikalinga i$sami
diagnostika bei agresyvus gydymas, nuo kurio priklauso to-
lesné paciento prognozé ir gyvenimo kokybé.

Reiksminiai Zodziai: akromegalija, akromegaliné kar-
diomiopatija, akromegalijos komplikacijos, akromegalijos
gydymas, Sirdies nepakankamumas sergant akromegalija.

IVADAS

Akromegalija yra buklé, kuriai badinga zmogaus so-
matotropinio hormono (STH) padidéjusi gamyba - hiper-
sekrecija. Daugiau nei 95 % hipersekrecijos atvejy sukelia
hipofizés adenoma [1]. STH padidéjimas lemia per didele
insulino tipo augimo faktoriaus 1 (IGF-1) gamyba kepeny-
se, kauluose, raumenyse ir hipofizéje, ir tai sukelia sparty
audiniy augimg, todél $iurkstéja veido bruozai, didéja ran-
kos ir pédos. Hormony koncentracijos padidéjimas daro
jtaka organy sistemoms visame kiine, taip sutrikdydamas jy
veikla [2, 3]. Kardiovaskuliniai poky¢iai pasireiskia iki 60 %
akromegalija serganciy pacienty. Sirdies nepakankamumas
dél akromegalinés kardiomiopatijos nustatomas tik 1-4 %
pacienty, taciau tai viena dazniausiy mirties priezasciy [1,
3-5]. Simptomy pasireiskimo intensyvumas priklauso nuo
STH ir IGF-1 koncentracijos, paciento amziaus, naviko dy-
dzio ir ligos trukmés, kurie organai buvo veikiami padide-
jusio hormony kiekio, t. y. nuo ligos pradzios iki diagnozés
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nustatymo. Vidutinis laikas tarp hormony disbalanso atsira-
dimo ir ligos diagnozavimo yra apie 10 mety. Anksti diagno-
zuoti akromeglija yra svarbu siekiant pradéti tikslinga gydy-
mg pradinéje miokardo pazeidimo stadijoje, kad sumazéty
struktariniai pakitimai, kartu ir mir§tamumas [2, 6].

KLINIKINIS ATVEJIS

Sesiasdesimties mety pacientas kreipési j skubiosios
pagalbos skyriy dél Sirdies plote suintensyvéjusiy ir pasi-
kartojanciy angininio pobudzio skausmy, lydimy dusulio.
Simptomai pacientg kamavo apie ménesj, dazniausiai pasi-
reiksdavo rytais ir kriivio metu. Paciento teigimu, gretuti-
niy ligy neturéjo, pas gydytojus lankési retai.

Pirminés apzitiros metu paciento hemodinamikos rodi-
kliai pateko j normos ribas, kvépavimas buvo nesutrikes.
Apziarint pacientg pastebéti grubts veido bruozai, dides-
nés plastakos (zr. pav.). Vertinant fenotipiskai kilo didelis
akromegalijos jtarimas.
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Pav. Paciento veido bruozai i$ priekio, i§ Sono.
Paciento plastaka lyginama su A4 popieriaus lapu
Fig. Patient’s facial features from the front, from the side.

Patient’s hand compared to A4 paper

Atlikus kraujo tyrimus nustatytas saikus kardiospecifi-
niy Zymeny padaugéjimas ir kitimas per pirma parg: Tnl
51,7 > 42,8 ng/1 (laboratorijos Tnl pamatiniy biologiniy ver-
¢iy intervalai 0-34,2 ng/l), NTproBNP 542,00 - 322,10 pg/ml
(pamatiniy biologiniy ver¢iy intervalas <125,00 pg/ml).
Dvylikos derivacijy elektrokardiogramoje registruotas si-
nusinis ritmas su zidininiais pakitimais apatinéje sieneléje,
taciau be zenklesniy T/ST deviacijy.

Jtariant nestabiligja kratinés anging (NKA), buvo atlik-
ta vainikiniy arterijy angiografija, kurios metu obstrukei-
niy pakitimy nerasta. Transtorakalinés echokardiografijos
(TTE) budu nustatyta zenkli kardiomegalija — visy Sirdies
kamery padidéjimas (kairiojo skilvelio (KS) ilgis 86 mm,
KS galinés diastolés indeksuotas dydis (GDDI) 34,13 mm,
desiniojo skilvelio (DS) dydis diastoléje 26,38 mm, kairiojo
priesirdzio (KP) plotis 79 mm, KP ilgis 79 mm, desiniojo
priesirdzio (DP) plotis 53 mm, DP ilgis 71 mm), difuzikai
sumazéjusi KS ir DS kontrakcija, aortos $aknies ir kylan-
Ciosios dalies ryski dilatacija. Siekiant patikslinti Sirdies pa-
zaidos pobudj bandyta atlikti $irdies magnetinio rezonanso
tyrimg (MRT), taciau dél paciento uzdary erdviy baimés
tyrimas buvo neinformatyvus.

Ivertinus fenotipinius $irdies poky¢ius, pradéta tikslin-
gai rinkti anamnezé apie kiino poky¢ius — paciento teigi-
mu, per keliolika mety padidéjo baty dydis nuo 45 iki 49,
kity kano daliy padidéjimo dinamikos objektyviai jvertinti
mi tie patys akromegalijai budingi veido bruozai. Paciento
kiino poky¢iai aptarti su artimaisiais — dél léto ligos progreso
j pasikeitimus démesio neatkreipé.

Diagnozei patikslinti pacientas siystas endokrinolo-
go konsultacijos. Atlikus kraujo tyrimus STH 13,3 ng/ml
(0,00-3,00 mg/1) ir IGF-1 542 pg/ml (43,00-220,00 pg/ml).
Atlikus smegeny MRT, hipofizéje aptikta 2 cm dydzio
adenoma - pacientas siystas planinei chirurginei korek-
cijai atlikti po keliy ménesiy. I$rasant i§ kardiologijos
skyriaus skirtas pradinis sindrominis $irdies nepakanka-
mumo gydymas angiotenzing konvertuojancio fermen-
to inhibitoriaus, beta blokatoriaus, mineralkortikoidy
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receptoriy antagonisto bei natrio ir gliukozés nesiklio-2
inhibitoriaus (AKFi/MRA/BAB/SGLT2i) deriniu, numa-
tant tolimesne¢ kardiologo kontrole dél sirdies nepakan-
kamumo ir aortopatijos.

DISKUSIJA

Akromegalija yra dazniausiai 1étai progresuojantis sutriki-
mas, priskiriamas retoms endokrininéms bukléms. Dazniau-
siai §i liga susijusi su hipofizés adenoma, kilusia i§ somatotro-
piniy lasteliy (>98 % atvejy) ir pasireiskia treciajj ar ketvirtajj
gyvenimo deSimtmetj. Kadangi liga progresuoja létai, patys
pacientai ir aplinkiniai dazniausiai nemato kino poky¢iy.
Aptariamu atveju pacientas pastebéjo pédos augima, pirsty di-
déjimg, taciau $iy pozymiy nesureik§mino. Pacienty skundai
néra specifiski, todél akromegalijos diagnozé nustatoma pave-
luotai [2, 6, 7]. Nusiskundimai gali buti Sie [2]:

« sgnariy skausmai dél hipertrofinés artropatijos;

o rie§o skausmai ir tirpimas dél rieso kanalo sindromo;

o knarkimas ir miego sutrikimai, susij¢ su miego apnéja;

« galvos skausmai ir regos sutrikimai (bitemporaliné he-
mianopija) dél hipofizés adenomos;

« erekcijos sutrikimas arba sumazéjes lytinis potraukis;

« sutrikes menstruacijy ciklas;

o prakaituojantys delnai ir padai (hiperhidrozé);

« balso pasikeitimas.

I$girdus $iuos nusiskundimus i§ paciento, kuriam jtaria-
ma akromegalija, svarbu objektyviai jj apzitréti, ar pastebi-
mi $ie pozymiai [2, 8]:

o grubts veido bruozai, ryskas antakiai, prognatizmas
(apatinio zandikaulio padidéjimas);

« ryskios kaktos ir nosinés lapy raukslés;

« makroglosija (padidéjes liezuvis);

« didelé nosis ir didelé apatiné lapa.

Aprasdytu atveju i$ nuotraukos galima matyti grubesnius
veido bruozus, didesne nosj. Siekiant patvirtinti akrome-
galijos diagnoze reikia atlikti biocheminius tyrimus. STH
koncentracijos matavimas néra privalomas diagnozei nusta-
tyti, ta¢iau padidéjusi $io hormono koncentracija rodo en-
dokrinine liga. Pradiné STH koncentracija matuojama ryte
nevalgius. STH koncentracijos kraujyje nustatymo aukso
standartu, esant padidéjusiai IGF-1 koncentracijai, laikoma
STH koncentracijos kraujyje matavimas po 75 g geriamosios
gliukozés toleravimo testo. Sveikiems asmenims gliukozé su-
mazina STH koncentracija dél augimo hormong atpalaiduo-
janc¢io hormono slopinimo ir (ar) somatostatino i$siskyrimo
skatinimo [3]. Esant akromegalijai STH koncentracija krau-
jyje i8liks padidéjusi [9]. Labai svarbu nustatyti tikslig IGF-I
koncentracija diagnozuojant akromegalija [10]. Pirmiausia
nustatomas IGF-1 koncentracijos kraujyje padidéjimas paci-
entams, kuriems pasireiské tipiniai akromegalijos simptomai.
Sio hormono kiekis, skirtingai nei STH, nekinta nuo miego
rezimo, fizinio kravio ar paros meto. Jei IGF-I koncentracija
virSutine normos ribg virsija daugiau nei 1,3 karto, galime pa-
tvirtinti akromegalijos diagnoze. Jei IGF-1 koncentracija yra
normali - akromegalija gali bati atmesta [8, 9]. Nustacius pa-
didéjusig hormony koncentracija, atliekamas instrumentinis
tyrimas — smegeny MRT ieskant hipofizés adenomos.
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Daznu atveju akromegalija nustatoma jau pasireiSkus
komplikacijoms, kaip ir musy aprasytu klinikiniu atveju.
Viena i§ dazniausiy komplikacijy - Sirdies ir kraujagysliy li-
gos — pasireiskia 60 % pacienty, seganciy akromegalija [11].
Akromegalija sirgusiy pacienty tyrimy duomenimis, autop-
sijy metu atlikus TTE ir MRT buvo nustatyta Sirdies hiper-
trofija, dazniausiai — KS hipertrofija [11]. KS hipertrofija ir
kardiomiopatija yra pripazintos vienomis dazniausiy akro-
megalijos komplikacijy [6]. Akromegaliné kardiomiopati-
ja progresuoja trimis pagrindiniais etapais. Ankstyvajame
etape hiperkinetiné $irdis pasizymi sustipréjusiu miokardo
veikimu, sumazéjusiu periferiniu kraujagysliy pasipriesini-
mu ir padidéjusiu Sirdies i$stumiamu tiriu. Tarpiniame eta-
pe matoma Sirdies hipertrofija, blogéja diastoliné ir sistoliné
Sirdies funkcijos. Vélyvoji akromegalinés kardiomiopatijos
stadija pasizymi ryskiu Sirdies ertmiy iSsiplétimu, susijusiu
su sunkia sistoline ir diastoline disfunkcija bei dideliu pe-
riferiniu kraujagysliy pasiprie$inimu, galiausiai sukelian¢iu
létinj $irdies nepakankamumag [11-13].

Sirdies funkcija ir biiklé vertinama atliekant $irdies TTE
ir MRT. Ankstesni tyrimai, naudodami jprastine TTE, nusta-
té kairiojo skilvelio hipertrofija 25-85 % pacienty, serganciy
akromegalija [12]. Taciau atliekant $irdies MRT pastebétas
mazesnis hipertrofijos paplitimas. 2015 m. Silva ir kt. atli-
ko perspektyvigja studija, kurioje MRT badu buvo tiriama
akromegalija serganciy 40-ies pacienty Sirdies buklé. KS hi-
pertrofija MRT tyrimu buvo nustatyta tik dviem pacientams
(5 %), o atliekant Sirdies TTE $is rodiklis sieké 31 %. Tai rodo,
kad $irdies TTE pervertina KS hipertrofijos paplitimg tarp
akromegalija serganciy pacienty [12, 13]. Misy aprasytu kli-
nikiniu atveju TTE nustatyta saiki miokardo hipertrofija ir
sumazéjusi IE taciau patikslinti duomeny dél hipertrofijos
nepavyko dél neinformatyvaus Sirdies MRT.

Siekiant sumazinti ir normalizuoti IGF-1 ir STH koncen-
tracijas, taikoma chirurginis ir (ar) medikamentinis gydymo
budai. Gydymo taktikos pasirinkimas priklauso nuo ligos
stadijos, bendros paciento buklés ir naviko dydzio. Kadangi
didzioji dauguma akromegalijos atvejy yra susije su hipofi-
zés adenoma, transsfenoidaliné rezekcija yra ekonomiskiau-
sias ir ilgalaikis gydymo budas [4, 14]. Aprasytu atveju buvo
taikytas chirurginis adenomos $alinimas. Chirurginiu badu
pasalinus mikroadenomas, IGF-1 koncentracija normalizuo-
jama ir kontroliuojama 75-95 % pacienty. Po operacijos STH
koncentracija normalizuojasi 71 % visy akromegalijos atvejy.
Chirurginis STH i$skirian¢io hipofizés naviko gydymas taip
pat pagerina akromegalinés kardiomiopatijos baigtis, nes
reik§mingai sumazina STH ir IGF-1 koncentracijas kraujyje.
Sékmingai atlikus rezekcijg, STH koncentracija gali normali-
zuotis per kelias valandas po operacijos, taciau IGF-1 koncen-
tracijai normalizuotis prireikia keliy savai¢iy ar ménesiy [4,
12, 14]. Labiausiai rodikliai sumazéja, kai navikas yra invazy-
vus arba didesnis nei 4 cm. Pagrindinis chirurginio gydymo
tikslas — sumazinti akromegalija serganciy pacienty mirtingu-
mo rodiklj, palyginti su bendra populiacija [12, 14].

Medikamentinis akromegalijos gydymas taikomas tais
atvejais, kai chirurginis gydymas nejmanomas ar kai ne-
pasiekiama reikiamy rezultaty atlikus chirurginj gydyma.
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Dazniausiai vartojami medikamentai — somatostatino ana-
logai (SSA) (pvz. oktreotidas, lanreotidas), kurie slopina
STH sekrecijg ir mazina IGF-1 koncentracija. Kitas vaistas
yra STH receptoriy antagonistas pegvisomantas, kuris blo-
kuoja STH poveikj audiniuose ir gali pagerinti Sirdies bei
kity organy funkcijg. Dopamino agonistai (pvz. kabergoli-
nas) kartais skiriami papildomam gydymui, taciau jy veiks-
mingumas dazniausiai yra mazesnis nei SSA. Ilgalaikis (t. y.
nuo 6 iki 24 ménesiy) akromegalijos gydymas SSA gali su-
mazinti KS hipertrofijg ir pagerinti Sirdies funkcija [6, 13].
Echokardiografiniai duomenys parodé, kad gydymas SSA
pagerina KS masés indeksg ir sumazina diastoline disfunk-
cijg, net jei nepavyksta pasiekti tinkamos hormony kontro-
lés. Metaanalizéje, apimancioje 18 studijy ir 290 pacienty,
nustatyta, kad gydymas SSA gali sumazinti $irdies hiper-
trofija, pagerinti diastoling funkcija, fizinio kravio tolera-
vimg ir normalizuoti sutrikusia $irdies veiklg fizinio kriivio
metu. Taip pat pastebétas ir sistolinés funkcijos pageréjimas
[13]. Gydymas pegvisomantu pagerina $irdies sistoline ir di-
astoline funkcijas. Ilgalaikis (iki 10 mety) gydymas STH re-
ceptoriy antagonistu labai pagerino KS i$stamio frakcijg (IF)
pacientams, kuriy pradiné KS IF buvo < 60 %. Kalbant apie
akromegaline kardiomiopatija, gydymas, mazinantis STH
koncentracijg, yra naudingiausias, kai pradedamas anksty-
voje ligos stadijoje, ypa¢ jauniems pacientams [12, 13]. Kad
buty pasiekta akromegalinés kardiomiopatijos kontrolé ir
pagerintos baigtys, sudarant gydymo plang kartu su kitais
specialistais turi dalyvauti ir kardiologai. Sékmingi atvejy
apra$ymai patvirtino tradicinj $irdies nepakankamumo gy-
dyma siekiant pagerinti kardiovaskuline funkcija, nes vien
STH ir (ar) IGF-1 kontrolé yra nepakankama. Létinio $ir-
dies nepakankamumo (LSN) gydymas apima griezta tirio
ir slégio reguliavima. Akromegalija serganciy pacienty gy-
dymas ARB, p-adrenerginiais antagonistais, diuretikais ir
kalcio kanaly blokatoriais normalizavo kraujospudj ir pa-
didino KS IE Be to, atlikta studija parodé, kad AKFi/ARB
pagerina galinius diastolinius ir sistolinius tarius [4]. Ta-
¢iau galutinéje stadijoje, kai pasireiskia LSN ir i$sivysto di-
lataciné kardiomiopatija, $irdies funkcijos pazeidimas yra
negrjztamas, kad ir kokius gerus rezultatus demonstruoty
medikamentinis ar chirurginis gydymas [5].

ISVADOS

Sis klinikinis atvejis parodé, kad paciento fenotipas gali
padéti lengviau nustatyti pagrindine diagnoze, kuri lemia
kardiovaskulines komplikacijas, ir parinkti tinkamiausig
gydyma. Nors pacientui jau anks¢iau buvo pastebéti feno-
tipiniai veido ir kiino poky¢iai, akromegalija vis dar nebu-
vo diagnozuota. Gerai zZinoma, kad negydoma liga blogina
gyvenimo kokybe ir trumpina gyvenimo trukme. Akrome-
galiné kardiomiopatija pasizymi progresuojanciais strukti-
riniais ir funkciniais $irdies pokyciais, ir jei STH ir IGF-1
perteklius islieka nesumazintas, tai gali sukelti sunky léti-
nj Sirdies nepakankamuma ir tapti viena i§ dazniausiy $iy
ligoniy mirties priezas¢iy [15]. Kuo ankséiau pradedamas
tinkamas chirurginis arba medikamentinis akromegalijos
gydymas, tuo geresné biocheminé hormony koncentracijos
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kontrolé, kuri siejama su pageréjusia Sirdies struktara ir
funkcija bei sumazéjusiu akromegalija serganciy pacienty
mirtingumu [11].
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Summary

ACROMEGALIC
CARDIOMYOPATHY: PHENOTYPE
BASED DIAGNOSIS. CASE REPORT

Agné Boguseviciuté, Ovidijus Vaitkevi€ius

Background. Acromegalic cardiomyopathy is a
specific cardiac pathology associated with acromegaly,
a rare endocrine disorder characterized by excessive
production of growth hormone (GH) and insulin-li-
ke growth factor 1 (IGF-1). Patients with this condi-
tion exhibit metabolic changes which lead to changes,
alterations in internal organs, and significant cardio-
vascular changes. Acromegaly is often diagnosed only
after cardiac issues have already manifested. Effective
control of GH/IGF-1 levels through medical, surgical,
or radiological interventions is essential to slow down
or halt the progression of acromegalic cardiomyopathy.
Optimal treatment outcomes are achieved through the
collaborative care of a multidisciplinary team, including
endocrinologists, cardiologists, and neurosurgeons.

Case Report. This case describes a patient dia-
gnosed with acromegalic cardiomyopathy. Recurrent
angina-type chest pain—pain occurring during physi-
cal exertion, radiating to the left arm, lasting about 20
minutes, and resolving on its own—reappeared in June
2024 then the patient sought emergency care at a hos-
pital. Suspecting unstable angina, the patient was admi-
tted to the cardiology department, where, after evalua-
ting the patient’s medical history, phenotypic features,
and conducting additional imaging studies, a diagnosis
of acromegalic cardiomyopathy was confirmed.

Conclusions. This clinical case shows that non-spe-
cific cardiac changes in combination with the patient’s
phenotype can help to establish the primary diagnosis.
Although the patient exhibited phenotypic facial and
body changes, the diagnosis of acromegaly, has been
undiagnosed for a long time, due to the slow progres-
sion of the disease and nonspecific complaints. It is
well known that untreated acromegaly leads to de-
creased quality of life and 2-3 times higher mortality
than the general population. Acromegalic cardiomyo-
pathy is one of the leading causes of mortality among
acromegaly patients. Therefore, thorough diagnostic
evaluation and aggressive treatment are essential, as
they determine the patient’s long-term prognosis and
quality of life.
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Keywords: acromegaly, acromegalic cardiomyopa-
thy, complications of acromegaly, treatment of acrome-
galy, heart failure in acromegaly.
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