
 
 Transdifferenzierung von Herzmuskel- in Fettzellen 

als Pathomechanismus von ARVC 

Die arrhythmogene rechtsventrikuläre Kardiomyopathie (ARVC) ist 
eine genetische Erkrankung, die durch Einlagerung von 
Bindegewebe und Fett in der Herzkammermuskulatur 
gekennzeichnet ist. Die Erkrankung manifestiert sich mit dem 
Auftreten von Arrhythmien und plötzlichem Herztod. Als 
genetische Ursache sind autosomal dominante oder rezessive 
Mutationen in Genen desmosomaler Proteine (Desmoplakin, 
Plakoglobin, Plakophilin 2, Desmoglein 2 und Desmocollin 2) 
beschrieben. Zusätzlich sind auch Mutationen in nicht-
desmosomalen Genen, wie TMEM43, TGFB3, RYR2, TP63, DES, 
LMNA, CTNNA3, PLN, TTN, CDH2 und SCN5A mit ARVC 
assoziiert. Der genaue molekulare Pathomechanismus und der 
Ursprung von Fettzellen in ARVC sind jedoch weitestgehend 
ungeklärt.  
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Fehlerhafte Expression desmosomaler Proteine in ARVC-Kardiomyozyten 

Zell-Zell-Kontakte von Myozyten 

Hintergrund Verlust von Herzmuskelzellidentität 
und  Adaption eines Fettzellphänotyps 

Fetteinlagerung und 
Sarcomereauflösung in ARVC 
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Hochregulierung von Adipozytengenen 
in ARVC Zellen 
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Zusammenfassung 
In humanen Herzmuskelzellen spielen Zell-Zell-Kontakte im Regulationsprozess der zellulären 
Identität eine wichtige Rolle. Eine Beeinträchtigung der Zell-Zell-Interaktionen kann zum defekten 
RhoA/MFTF-A Signalweg und einer Aktivierung von “Fett-Genen” führen, welche eine Konversion 
von Herzmuskelzellen in Fettzellen verursachen können.  
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Reduktion von RhoA-Aktivität  
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PPARγ Aktivierung 
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