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Sthrn: Uvod: NT-proBNP je v klinickej praxi osvedéenym diagnostickym a prognostickym markerom. NT-proBNP je signifikantne zvy3eny
u jedincov s fibrilaciou predsieni (FP), a to aj v nepritomnosti srdcového zlyhdvania (SZ) ¢i zavaznejSieho ochorenia srdca. Ciele price:
Cielom préce bolo stanovit diskrimina¢nt hladinu NT-proBNP pre diagnostiku SZ u pacientov s FP. Metddy: Porovnavali sme skupinu
44 pacientov (25 muzov, 19 Zien) s FP a manifestnym SZ [vek 76 (62-82) rokov; medidn (interkvartilové rozpitie - IQR)] oproti skupine
29 pacientov (16 muzov, 13 Zien) s FP bez manifestného SZ [vek 59 (50-67) rokov; median (IQR)]. U pacientov sme sledovali pri¢inu
SZ a jeho klinickd zdvaznost, pridruzené ochorenia, echokardiografické a vybrané laboratérne parametre, index telesnej hmotnosti BMI,
ako aj lie¢bu pri prepusteni. Diskrimina¢nt hodnotu NT-proBNP pre SZ a zdvazné Strukturdlne postihnutie srdca sme stanovili ROC
analyzou. Vysledky: Median NT-proBNP v skupine pacientov s FP a manifestnym SZ dosahoval 3 218 ng/l (IQR 1 758-7 480 ng/l), median
NT-proBNP v skupine pacientov s FP bez manifestného SZ dosahoval 981 ng/l (IQR 431-1 685 ng/l), rozdiel bol 3tatisticky vyznamny
(p < 0,001). Pre pritomnost vyznamnejieho ochorenia srdca a pripadnej kardidlnej dekompenzéicie u pacientov s FP sved¢ila hodnota
NT-proBNP vyssia ako 1 524 ng/| (senzitivita 80 %, 3pecificita 76 %, celkova diagnosticka presnost 78 %, pozitivna prediktivna hodnota
83 % a negativna prediktivna hodnota 71%). Hladina NT-proBNP signifikantne korelovala s vekom (p < 0,001), vefkostou lavej predsiene
(p <0,01) a dévkou furosemidu pri prepusteni (p < 0,05). Hladina NT-proBNP signifikantne negativne korelovala s ejek¢nou frakciou favej
komory (p <0,001) a BMI (p < 0,05). Zdver: Hladina NT-proBNP je signifikantne zvy3end u pacientov s FP bez manifestného SZ, so zacho-
vanou systolickou funkciou lavej komory a signifikantne koreluje s vekom, ejekénou frakciou favej komory, velkostou lavej predsiene, BMI
a davkou furosemidu potrebnou na dosiahnutie stavu kardidlnej kompenzécie. V praci sme stanovili diskrimina¢nt hodnotu NT-proBNP,
ktord u pacientov s FP poukazuje na kardialnu dekompenzaciu.
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Changes in NT-proBNP levels in patients with atrial fibrillation related to heart failure

Summary: Introduction: NT-proBNP, a well-established diagnostic and prognostic marker in clinical practice, is significantly elevated in
individuals with atrial fibrillation (AF), even in absence of heart failure or major structural heart disease. Objectives: The aim of this study
was to determine the cut-offvalue of NT-proBNP for diagnosis of heart failure in individuals with atrial fibrillation. Methods: We compared
44 patients (25 male/19 female) with AF and concomitant overt heart failure [age 76 (62-82) years; median (interquartile range - IQR)]
versus 29 patients (16 male/13 female) with AF with no signs of heart failure [age 59 (50-67) years; median (IQR)]. We considered the
underlying causes of heart failure and its severity, comorbidities, echocardiographic and selected laboratory parameters, the body mass
index as well as the treatment at discharge. We determined the cut-off value for heart failure and major structural heart disease using
ROC curve analysis. Results: Median NT-proBNP in the group of patients with AF and concomitant heart failure was 3 218 ng/l (IQR
1758-7 480 ng/l) vs 981 ng/l (IQR 431-1 685 ng/l) in the group of patients with AF with no signs of heart failure; this difference was
statistically significant (p < 0.001). The level of NT-proBNP higher than 1 524 ng/l in patients with AF was diagnostic of major structural
heart disease and pointed towards a possible heart failure (sensitivity 80%, specificity of 76%, accuracy 78%, positive predictive value
83%, negative predictive value 71%). The NT-proBNP levels significantly correlated with age (p < 0.001), left atrial diameter (p <0.01) and
furosemide dose at discharge (p < 0.05). The NT-proBNP levels significantly negatively correlated with left ventricular ejection fraction
(p <0.001) and body mass index (p < 0.05). Conclusion: We found out that NT-proBNP is significantly elevated in patients with AF with
preserved left ventricular function and in absence of heart failure and significantly correlates with age, left ventricular ejection fraction,
left atrial diameter, body mass index and the furosemide dose necessary to achieve cardiac compensation. Furthermore, we determined
the NT-proBNP cut-off value predictive of a possible heart failure in patients with AF.
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Uvod

Nétriuretické peptidy ovplyvriuja funk-
ciu kardiovaskularneho systému vdaka
rozmanitym endokrinnym, parakrin-
nym a autokrinnym Gcinkom [1]. Sti-
mulom pre ich syntézu a vylucovanie
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z kardiomyocytov predsieni a komér je
najma objemové a tlakové pretaZenie
srdcovych dutin s ciefom normalizo-
vat narusené hemodynamické pomery
prostrednictvom ich nétriuretického
a diuretického pbésobenia. V praxi nasli

uplatnenie BNP a NT-proBNP (amino-
termindlny fragment propeptidu BNP),
a to najma pri diagndze, stratifikdcii ri-
zika a riadeni terapie srdcového zlyhd-
vania (SZ) [2,3] a pri rizikovej stratifi-
kdcii pacientov s akitnym korondrnym
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syndrémom [4-6]. BNP a NT-proBNP
sa vylucujui v ekvimolarnom mnoz-
stve [7]. Vyhodou NT-proBNP oproti
BNP je jeho dlhsi biologicky polcas
(60-120 min vs 15-20 min) [8], men-
Sie ovplyvnenie fyzickou aktivitou [9]
a nizdia intraindividudlna variabilita,
t.j. kolisanie hladin u daného jedinca
[10].

Z diagnostického pohfadu ma mar-
ker NT-proBNP dvojité vyuZitie - u pa-
cientov s dychavicou v zavislosti od hla-
diny moze potvrdit, resp. vyltcit akitne
SZ [11]. Hladina vyssia ako 900 ng/I
identifikuje pacientov so SZ [12].
Vekom v3ak hladina NT-proBNP stipa
aj u pacientov s normalnou systolic-
kou funkciou favej komory (LK) [13],
pravdepodobne nasledkom zhor3ova-
nia diastolickej funkcie srdca a funk-
cie obli¢iek [12]. Vhodnejsia sa preto
javi vekovd stratifikdcia signifikant-
nych hladin. U pacientov mladsich ako
50 rokov sa za vyznamnu hladinu po-
vazuje hodnota 450 ng/| a viac, v sku-
pine pacientov od 50 do 75 rokov je to
900 ng/l a nad 75 rokov az 1 800 ng/I
[12,14]. Diagnézu SZ vylucuje hladina
NT-proBNP pod 300 ng/l nezavisle od
veku s 98-percentnou pravdepodob-
nostou [14,15].

Vzhfadom na vysoku citlivost mar-
kera su falo3ne negativne vysledky
vefmi nepravdepodobné, avsak akdtne
SZ méze byt, hoci vefmi zriedkavo, pri-
tomné aj pri hladine NT-proBNP niz-
Sej ako 300 ng/l. Pacienti s akitnym SZ
a hladinami NT-proBNP pod 300 ng/I
maju zvycajne lahkd formu SZ alebo
kratkotrvajice SZ [15]. Okrem SZ
mnohé dalsie kardidlne aj nekardidlne
ochorenia a stavy vedu k vyznamnému
zvy$eniu hladin tohto markera [16].

Fibrildcia predsien( (FP) sa aj u kar-
didlne kompenzovanych pacientov
spaja so signifikantne zvySenymi hladi-
nami NT-proBNP, v priemere na hod-
noty 800-1 100 ng/l [17]; po obno-
ven( sinusového rytmu dochdadza k ich
poklesu [7,18-20]. Tento pokles ne-
mozno pripisat poklesu srdcovej frek-
vencie po kardioverzii, nakofko koreld-
cia medzi frekvenciou srdca a hladinou
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NT-proBNP pred verziou a po verzii ne-
bola pozorovana [7].

Zvysenie hladin NT-proBNP u pacien-
tov s FP samozrejme znemozriuje pouzit
$tandardné diskrimina¢né hodnoty pre
diagnostiku zadvazného kardidlneho po-
stihnutia a SZ, definované pre pacien-
tov so sinusovym rytmom [16].

Ciel prace

Porovnat hladiny NT-proBNP medzi
pacientmi s FP a manifestnym SZ a pa-
cientmi s FP bez manifestného SZ
s cielom zistit rozdiely a stanovit diskri-
minaénd hodnotu NT-proBNP pouka-
zujlcu na zdvazné Strukturalne ochore-
nie srdca a kardidlnu dekompenziciu
u pacientov s touto arytmiou.

Pacienti a metédy

Prestudovali sme zdravotni dokumen-
taciu pacientov hospitalizovanych na
IV. internej klinike LF UK a FNsP od
1. 1. do 31. 12. 2008. Za toto obdobie
bolo ukoncenych celkovo 1 532 hospi-
talizécii. Identifikovali sme 44 pacien-
tov so SZ a permanentnou FP, ktorf
boli prijati pre akitnu dekompenzaciu
prevazne chronického (37 pacientov),
menej ¢asto novovzniknutého (7 pa-
cientov) SZ a ktori mali v tvode hos-
pitalizacie (do 48 hod od prijatia) vy-
Setrené NT-proBNP. Diagnéza SZ sa
u pacientov stanovila na zdklade ty-
pickych priznakov a znakov SZ, ako
aj nédlezu na RTG snimke hrudnika.
Echokardiografickym vySetrenim sa
verifikovali $trukturdlne abnormality
srdca zodpovedné za SZ.

Skupinu pacientov so SZ a FP sme
nasledne porovnavali oproti skupine
pacientov s FP bez manifestného SZ,
ktori boli od aprila roku 2008 do roku
oktébra 2009 hospitalizovani na IV. in-
ternej klinike LF UK pre perzistujicu
alebo paroxyzmélnu FP, podstupili
elektrickd (15 pacientov) alebo farma-
kologicku (11 pacientov) kardioverziu,
pripadne u nich doslo k spontannej
obnove sinusového rytmu, respektive
po podani bradykardizujicej liecby
(3 pacienti) a ktori mali pred verziou
vySetreny NT-proBNP.

Zmeny hladin NT-proBNP u pacientov s fibrildciou predsieni v zavislosti od srdcového zlyhavania

U pacientov sme sledovali pohlavie,
vek, index telesnej hmotnosti (BMI),
pri¢inu SZ a jeho klinickd zadvaznost
podla funkénej klasifikdcie New York
Heart Association (NYHA). Z pridru-
Zenych ochoreni sme zistovali pritom-
nost artériovej hypertenzie, ischemic-
kej choroby srdca, diabetes mellitus.
Z laboratérnych parametrov sme po-
sudzovali hladinu kreatininu v sére
a hemoglobinu. Z echokardiografic-
kych parametrov sme urcovali ejekénd
frakciu (EF) LK, velkost lavej predsiene,
poruchy kinetiky, poruchy diastolicke;
funkcie LK, chlopriové chyby, pripadne
iné abnormality, ak boli pritomné. Re-
dukovanu systolickd funkciu LK sme
definovali pri EF LK < 50%, pricom
fahky stuperi pri 40% < EF LK < 50%,
stredne tazky pri 30% < EF LK < 40%
30 %.
V lie¢be ordinovanej pri prepustenf

a tazky stupen pri EF LK <

sme sa sustredili na lie¢bu diuretikami
a ich davku, na antiarytmickd a bra-
dykardizujicu lie¢bu, uzivanie antago-
nistov renin-angiotenzin-aldosteréno-
vého systému a antitrombotik.

Vysetrenie NT-proBNP sa robilo
z vendznej krvi, ktord sa odoberala do
5-ml sérovych skimaviek s gélom firmy
Greiner Bio-One, obsahujicim akti-
vator zraZania. Analyza sa vykondvala
v biochemickom laboratériu firmy Medi-
rex, a.s., vo FNsP Bratislava, Nemocnica
sv. Cyrila a Metoda, analyzatorom Elec-
sys 2010 firmy Roche po predchéddzajticej
centrifugdcii (5 min pri 3 500 otdckach).
Hladiny NT-proBNP sa stanovovali imu-
nochemicky pomocou diagnostického
setu firmy Roche ,Elecsys proBNP Il
assay“, ktory obsahuje 2 monoklonalne
protilatky rozpoznavajtice epitépy v ami-
noterminalnom fragmente propeptidu
BNP. Minimalna detegovatefnd hladina
je pri tejto metéde 5 ng/l, maximélna
35000 ng/l, pripadne az 70 000 ng/| za
pouzitia dilu¢nej techniky.

Statistické spracovanie

Statisticka analyza bola realizovana sta-
tistickym programom JMP 7.0, vytvore-
nym firmou SAS. KedZe sledované pa-
rametre nemali normdlne rozloZenie,
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Zmeny hladin NT-proBNP u pacientov s fibrilaciou predsieni v zavislosti od srdcového zlyhdvania

Tab. 1. Pri¢iny srdcového zlyhava-
nia v skupine pacientov s fibrila-
ciou predsieni a manifestnym srd-
covym zlyhavanim.

Pocet pacientov 44
Trieda NYHA

ol 15 (34 %)
e il 19 (43 %)
\% 10 (23 %)

Pri¢ina srdcového zlyhavania
* ischemicka choroba srdca 18 (41 %)

° cor pulmonale 6 (14 %)
* fibrilacia predsien{ 6 (14 %)
¢ chlopriovd chyba 8 (18 %)

° mitralna regurgitdcia 3

° mitralna stenéza 1

° aortalna regurgitidcia 2

° aortalna stendza 2
° kardiomyopatia 5(11 %)
° hypertenzné srdce 4(9 %)
° akdtny infarkt myokardu 2 (5 %)
° bradykardia 1(2%)

Tab. 2. Charakteristika suboru
pacientov s fibrilaciou predsien{
bez manifestného srdcového
zlyhavania.

pocet pacientov 29
AH (%) 24 (83)
ICHS (%) 4(14)
zavaznd chlopriova chyba (%) 3 (10)
° mitrdlna regurgitdcia 2

° mitrdlna stenéza 1
stav po IM (%) 2(7)
hypertroficka KMP (%) 1(3)
DM (%) 5(17)
»lone“ FP (%) 2(7)

AH - artériovd hypertenzia,

DM - diabetes mellitus, FP - fibril4-
cia predsieni, ICHS - ischemicka cho-
roba srdca, IM - infarkt myokardu,
KMP - kardiomyopatia

Tab. 3. Porovnanie stiborov pacientov s fibrilaciou predsieni so zlyhdvanim
a bez zlyhdvania srdca.
FPaSZ(n=44) FPbezSZ(n=29) P
vek (medidn, IQR) 76 (62-82) 59 (50-67) < 0,001
muzi/Zeny 25/19 16/13 NS
BMI (kg/m?, median, IQR) 27 (23-31) 28 (26-33) NS
NT-proBNP 3218
(ng/l, median, IQR) (1758-7480)  o1(431-1685) <0,001
kreatinin v sére
umsll, e, 1G1R) 86 (74-123) 82 (76-93) NS
hemoglobin (g/l, median, IQR) 138 (113-152) 144 (134-155) NS
ischemicka choroba srdca 37 (84%) 4 (14%) < 0,001
artériova hypertenzia 37 (84%) 24 (83 %) NS
diabetes mellitus 17 (39%) 5 (17 %) NS
echokardiografické parametre
* P (mm, median, IQR) 47 (42-52) 43 (37-45) < 0,001
* EF LK (%, median, IQR) 45 (35-52) 60 (56-62) <0,001
systolickd dysfunkcia LK 23 (52%) 1(3%) O
° lahka 6 (14%) 1(3%) O
* stredne tazka 9 (20%) 0 (0%) O
° tazkd 8 (18%) 0 (0%) O
diastolickd dysfunkcia K
° nepritomna 12 (27 %) 21 (72%) O
°® pritomnd 7 (16%) 4 (14%) O
° nestanovend 25 (57%) 4 (14%) O
lie¢ba pri prepusteni
° inhibitory RAAS 32 (84%) 20 (69 %) NS
* inhibitory ACE 24 (63 %) 15 (52%) NS
° sartany 8 (21%) 6 (21%) NS
antitrombotika 33 (87%) 28 (97 %) NS
° warfarin 15 (39%) 22 (76%) 0,006
antiarytmikd
° propafendn 0 (0%) 14 (48%) < 0,001
° amiodardn 8(21%) 14 (48%) 0,035
bradykardizujtce lieky
* beta-blokdtory 27 (71%) 14 (48 %) NS
* verapamil 2 (5%) 5(17%) NS
* digoxin 26 (68%) 0 (0%) < 0,001
* diuretika 36 (95%) 6 (21%) < 0,001
ACE - enzym konvertujlci angiotenzin, BMI - index telesnej hmotnosti, EF LK - ejek¢na
frakcia lavej komory, FP - fibrilacia predsieni, IQR - interkvartilové rozpatie, LP - lava
predsieri, RAAS - renin-angiotenzin-aldosterénovy systém, SZ - srdcové zlyhavanie

pouzili sme na overenie rozdielov medzi
skdmanymi skupinami obojstranny Wil-
coxonov test pre spojité premenné. Na
analyzu nomindlnych premennych sme
pouzili Fisherov exaktny test. Na tes-
tovanie vztahu medzi dvomi spojitymi
premennymi (napr. vek a NT-proBNP)
sme pouZili regresnt analyzu s loga-
ritmickou transformdciou hodnoty
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NT-proBNP. Diskriminaéni hodnotu
NT-proBNP pre zavazné Strukturalne
postihnutie srdca sme stanovili ROC
analyzou. Za signifikantnd hladinu vy-
znamnosti sme povaZovali p < 0,05.

Vysledky
Celkovo sme z 1 532 chorobopisov re-
trospektivne identifikovali 44 pa-

cientov s FP a SZ, ktori mali vySet-
rené NT-proBNP. Individudlne hod-
noty NT-proBNP vykazovali Siroké
rozpdtie (460,4-42 208,0 ng/l) a asy-
metrické rozloZenie. Diagndza ische-
mickej choroby srdca bola pritomna
u 37 (84%) pacientov, pri¢inou SZ
bola u 18 (41%) pacientov. Pri¢iny
SZ st uvedené v tab. 1. U 6 pacientov
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Graf 1. Korelacia medzi vekom a NT-proBNP.
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Graf 2. Koreldcia medzi velkostou lavej

bolo SZ podmienené 2 réznymi prici-
nami. 6 pacienti pocas hospitalizicie
zomreli.

Charakteristika siboru pacientov
s FP bez manifestného SZ je v tab. 2.
Individudlne hodnoty NT-proBNP aj
v tomto v stibore vykazovali iroké roz-
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predsiene a NT-proBNP.

patie (10,47-6 886,0 ng/l) a asymet-
rické rozloZenie. Porovnanie oboch su-
borov pacientov je uvedené v tab. 3.
Rozdiel v hladindch NT-proBNP medzi
obomi skupinami bol Statisticky vy-
znamny (p < 0,001). Pacienti s FP a SZ
boli signifikantné starsi nez pacienti

Zmeny hladin NT-proBNP u pacientov s fibrilaciou predsieni v zavislosti od srdcového zlyhavania

s FP bez SZ (p < 0,001) a mali signi-
fikantne vy3si vyskyt ischemickej cho-
roby srdca (p < 0,001). V skupine pa-
cientov so SZ bola signifikantne nizsia
EF K (p < 0,001) a vacsia lava pred-
sien (p < 0,001).

Spolo¢nou analyzou oboch sku-
pin sme zistili signifikantnd korelaciu
medzi NT-proBNP a vekom (r = 0,45,
p < 0,001), NT-proBNP a velkostou
[avej predsiene (r=0,31, p <0,01) (graf
1, 2), NT-proBNP a dédvkou diuretika
furosemidu pri prepusteni (r = 0,51,
p < 0,05). Signifikantnd negativnu ko-
reldciu sme zistili medzi NT-proBNP
a EF LK (r = -0,49, p < 0,001) (graf 3),
NT-proBNP a BMI (r=-0,41,p <0,05).
Hladina NT-proBNP stipala so stu-
pajicim vekom, narastajicou velkos-
tou favej predsiene a klesajticou EF LK.
Hladina NT-proBNP klesala so sttipa-
jucim BMI. So zvySujtcou sa hladinou
NT-proBNP sa zvySovala aj davka furo-
semidu potrebnda na dosiahnutie stavu
kardidlnej kompenzdcie pri prepustenf
pacienta do domdcej starostlivosti.

Diskrimina¢nt hodnotu NT-proBNP
pre SZ a zadvazné Strukturdlne postih-
nutie srdca sme stanovili pomocou
ROC analyzou. Hodnota 1 524 ng/|
vykazovala senzitivitu 80 %, Specificitu
76 %, celkovu diagnostickt presnost
78%, pozitivnu prediktivhu hodnotu
83 % a negativnu prediktivnu hodnotu
71% v predikcii manifestného SZ u pa-
cientov s FP.

V stbore pacientov s FP bez mani-
festného SZ sa nachddzalo 7 pacien-
tov, u ktorych hodnota NT-proBNP
v ¢ase arytmie presahovala nami zis-
tend diskriminaénd hodnotu. Z tychto
7 pacientov mali 3 pacienti chybu mi-
tralnej chlopne (2 pacientky regurgi-
taciu 2/4 a jedna pacientka kombino-
vanu chybu - stenézu s plochou ustia
1,5-2 cm? a regurgitaciou 1/4), jeden
pacient prekonal v minulosti infarkt
myokardu a mal lahko znizend EF LK
(45%), jedna pacientka mala hyper-
trofickd kardiomyopatiu. U zostdvaju-
cich 2 pacientov sa okrem FP nezistila
ind pri¢ina elevacie NT-proBNP, neboli
pritomné ani iné zndme komorbidity,
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Zmeny hladin NT-proBNP u pacientov s fibrilaciou predsieni v zavislosti od srdcového zlyhdvania

ktoré moézu spdsobovat signifikantnd
elevaciu tohto markera.

Diskusia

Diagnéza symptomatického SZ sa tra-
di¢ne stanovuje na zéklade subjektiv-
nych tazkosti pacienta a objektivneho
nalezu pri fyzikdlnom vySetreni. Kaz-
dodenné empirické skisenosti podpo-
rené vysledkami klinickych 3tudii po-
tvrdzuju relativne nizku spofahlivost
subjektivnych priznakov a objektivnych
znakov favostranného SZ v réznych
$tadidch choroby a v urcitych skupi-
néch pacientov [11,21]. Symptémy na-
vy$e nekoreluji so zdvaznostou kar-
dialnej dysfunkcie. Preto aj aktudlne
smernice Eurépskej kardiologickej
spolo¢nosti pre diagnostiku a lie¢bu
SZ z roku 2008 konstatuju, Ze klinické
podozrenie mus{ byt podloZené objek-
tivnymi vySetreniami, ako su elektro-
kardiogram, RTG snimka hrudnika ¢i
stanovenie natriuretickych peptidov
[22]. Diagnézu SZ je nevyhnutné po-
tvrdit echokardiografickym vysetre-
nim. Smernice zaroven pripustaju, ze
aj iné ochorenia, menovite hypertro-
fia LK, tachykardia, pretaZenie pravej
komory, ischémia myokardu, hypoxé-
mia, narudend funkcia obliciek, vy3si
vek, cirhéza pecene, sepsa a infekcie
moZu byt pricinou elevdcie natriuretic-
kych peptidov. Nespomina sa tu viak
fakt, Ze FP moze viest k signifikantnej
elevdcii natriuretickych peptidov u kar-
didlne kompenzovanych pacientov aj
pri dobrej kontrole komorovej odpo-
vede, t.J. v nepritomnosti tachykardie.
Pri symptomatickych formach FP na-
vySe pacienti ¢asto uddvaju pocit dy-
chavice, hoci objektivne nie st pri-
tomné Ziadne prejavy SZ, ¢o este viac
stazuje diagnostiku.

Diskrimina¢né hodnoty ndtriure-
tickych peptidov pre diagnostiku SZ,
ktoré sa u pacientov so sinusovym ryt-
mom stanovili a stratifikovali podfa
veku [12,14], sa pre pacientov s FP ne-
daju pouzit.

V literatire sme nasli doposial len
jednu précu, ktora sa venovala pro-
blematike diskrimina¢nej hodnoty
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Graf 3. Koreldcia medzi ejekénou frakciou favej komory a NT-proBNP.

NT-proBNP pre diagnostiku vyznam-
ného Strukturdlneho postihnutia srdca
u pacientov s FP. Shelton et al porov-
navali hladiny tohto markera medzi
74 pacientmi s FP bez zavaznej3ej cho-
roby srdca, 202 pacientmi s FP a zavaz-
nejSou chorobou srdca, 454 pacientmi
so sfnusovym rytmom bez zdvaznej3ej
choroby srdca a 591 pacientmi so si-
nusovym rytmom a zavaznejSou cho-
robou srdca. Ako zdvaznejsiu chorobu
srdca pritom definovali systolickt (EF
LK < 40%) alebo diastolickid dysfunkciu
LK (dilatdcia lavej predsiene a hyper-
trofia LK spolu s abnormalnym mitrdl-
nym prietokom), postihnutie pravého
srdca (dilatacia pravej komory, stredne
vyznamna az vyznamna trikuspidalna
regurgitdcia, pldcna hypertenzia so
systolickym tlakom > 50 mm Hg), vy-
znamnu hypertrofiu LK (hribka septa
a zadnej steny > 13 mm), stredne za-
vazné chlopriové chyby postihujtce
favé srdce a umelé chlopne. Hodnota
NT-proBNP 524 ng/| vykazovala ne-
zdvisle od veku 99% senzitivitu pre de-
tekciu zavazného Strukturdlneho po-
stihnutia srdca u pacientov s FP, aviak
$pecificita bola prilis nizka, len 14%.
Preto Shelton stanovil ,optimalnu“

diskriminaént hodnotu NT-proBNP
pre diagnostiku vyznamného Struk-
turdlneho postihnutia srdca, a teda
mozného SZ, a to hladinu 1 758 ng/I
u pacientov do 75 rokov a hladinu
1764 ng/lvskupinenad 75 rokov [23].

V nasej praci vykazovala vysoku sen-
zitiviu (98%) hodnota NT-proBNP
466 ng/l, avak, rovnako ako v praci
Sheltona, s velmi nizkou $pecificitou
(28%). Preto sme sa rozhodli identi-
fikovat diskrimina¢ni hodnotu s naj-
vy83ou Specificitou (76 %) pri najvys-
Sej senzitivite (80%). Nami stanovena
hodnota 1 524 ng/| je len o nieco niz-
$ia v porovnani so zisteniami Shel-
tona et al, ¢o mdZe byt podmienené
biologickou a analytickou variabilitou
markera. Intraindividudlna variabilita
pre NT-proBNP je 17,2 %, interindivi-
dudlna az 28,8% [24]. Vzhladom na
maly rozsah stiboru sme nezistovali
diskriminaént hodnotu NT-proBNP
pre diagnostiku SZ v zavislosti od veku
a pohlavia.

Posledné smernice pre diagnos-
tiku a lie¢bu SZ z roku 2008 stano-
vili arbitrarne diskrimina¢nd hodnotu
NT-proBNP pre diagnostiku SZ neza-
visle od veku na 2 000 ng/l, zaroveri ale
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pripustaju, Ze neexistuje jednoznacna
vieobecne akceptovanad diskrimi-
naénd hodnota pre NT-proBNP [22].
Tuto hladinu v nasej praci dosaho-
valo 32 (72 %) pacientov v podskupine
s FP a SZ a 7 (24%) pacientov v pod-
skupine bez SZ. Hladina 2 000 ng/I
mala v porovnani s nami stanovenou
diskrimina¢nou hodnotou o nieco
vy$3iu 3pecificitu (78 % oproti 76 %),
avak na dkor niz3ej senzitivity (72 %
oproti 80%). Preto sa domnievame,
Ze budu potrebné dalsie prace na sta-
novenie optimélnej, vSeobecne ak-
ceptovatelnej diskriminacnej hod-
noty NT-proBNP pre diagnostiku SZ.
Napriklad smernice pre diagnostiku
a lie¢bu akutneho SZ Ceskej kardiolo-
gickej spolo¢nosti z roku 2006 uvad-
zaju hladinu NT-proBNP > 1 800 ng/I
ako diagnostickd pre akdtne SZ, aviak
zaroveri zdéraziujd, Ze pri hladindch
300-1 800 ng/l je akdtne SZ mozné
a Ze pri interpretdcii sa musf prihliadat
aj na vek pacienta [25].

V stlade s inymi autormi sme v nasej
préaci potvrdili, Ze u pacientov s FP
NT-proBNP stipa s vekom [12,26],
s velkostou lavej predsiene [27] a na-
rastd s klesajicou EF LK [26]. U jedin-
cov so sinusovym rytmom bez SZ a kar-
didlne dekompenzovanych jedincov so
sinusovym rytmom sa zistilo, Ze so stu-
pajuicim BMI klesa hladina NT-proBNP
[28,29]. V naSej praci sme tlto zavis-
lost potvrdili aj pre pacientov s FP.

Zaujimava je nami zistend suvislost
medzi vstupnou hladinou NT-proBNP
u pacientov so SZ a déavkou furose-
midu ordinovaného pri prepusteni
do domdcej starostlivosti. Cim vy33ia
bola hladina tohto markera pri prijati,
tym vyssia bola davka ordinovaného
diuretika pri prepusteni. Toto zistenie
by mohlo hovorit v prospech terapie
riadenej podfa sériového stanovovania
hladin NT-proBNP.

Posledné smernice Eurépskej kar-
diologickej spolo¢nosti pre diagnos-
tiku a lie¢bu chronického SZ z roku
2008 [22] ako aj aktualizované smer-
nice Americkej kardiologickej spolo¢-
nosti z roku 2009 [30] takyto postup
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v riadeni terapie pacientov so SZ $tan-
dardne neodporucaji. V literattre sa
v8ak Coraz castejSie objavuju prace,
ktoré podporuji vyznam monitorova-
nia NT-proBNP v liecbe pacientov so
SZ[31,32].

Nase zistenie, ze pacienti s FP a SZ st
signifikantne menej casto lieceni war-
farinom ako pacienti s FP bez SZ (39%
vs 76 % pacientov, p = 0,006), je para-
doxné, pretoze by to malo byt prave
naopak, nakofko SZ je vyznamnym
faktorom zvySujicim riziko kardioem-
bolickej nahlej cievnej mozgovej pri-
hody podfa skére CHADS, [33]. Nazov
CHADS, pochddza z anglickych slov
Congestive heart failure, Hyperten-
sion, Age, Diabetes mellitus a Stroke.
Za pritomnost prejavov SZ, diagnézu
artériovej hypertenzie, diagnézu diabe-
tes mellitus a vek 2 75 rokov sa pripo-
¢ita po jednom bode, za prekonanie
nahlej cievnej mozgovej prihody alebo
tranzitérneho ischemického ataku
mozgu sa pripoditaju 2 body. Ak je vy-
sledné skére rovné O, riziko tromboem-
bolizmu je nizke a pacient nepotrebuje
Ziadnu preventivnu lie¢bu. Pri skére
rovnom 1 je mozné zvolit medzi kyse-
linou acetylsalicylovou (ASA) alebo
warfarinom a pri skére 2 a viac je riziko
tromboembolizmu vysoké, a teda je in-
dikované podavanie warfarinu. V sku-
pine pacientov s FP a SZ bolo 84% hy-
pertonikov, t.j. minimédlne 84% malo
prinajmensom skére CHADS2 rovné 2,
av8ak warfarin dostdvalo len 39%
pacientov.

AZ u 57% pacientov v skupine FP
so SZ nedokazal vySetrujici spolah-
livo zhodnotit diastolickd funkciu LK.
U pacientov, ktori ju vyetrent mali,
bola jej kvantifikdcia ¢asto problema-
tickd. V skupine pacientov s FP bez SZ
bola diastolicka funkcia K stanovena
az u 86% pacientov, avdak u mnohych
sa Udaj o diastolickej funkcii LK doplnil
aZ na zéklade vy3etrenia realizovaného
po kardioverzii pri sinusovom rytme.
Nasa praca potvrdzuje skutocnost,
Ze stanovenie diastolickej funkcie K
u pacientov s FP je pre vySetrujiceho
pomerne narocné. Tradi¢né dopple-
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rovské echokardiografické vysetrenie
transmitrdlneho prietoku sa u pacien-
tov s FP nedd pouzit. Diastolickd dys-
funkciu LK u pacientov s FP mozno sta-
novit napriklad na zdklade mitralneho
decelera¢ného ¢asu, izovolumického
relaxa¢ného ¢asu alebo pomocou tka-
nivovej dopplerovskej echokardiogra-
fie [34].

Zaver

V nasej praci sme potvrdili, Ze u pacien-
tov s FP, a to aj bez manifestného kar-
didlneho zlyhavania a so zachovanou
funkciou LK, je hladina NT-proBNP
zvy$end v porovnani so vseobecne ak-
ceptovanymi referenénymi hodnotami
u pacientov so sfnusovym rytmom bez
kardidlneho zlyhdvania.U dyspnoic-
kych pacientov s FP je preto potrebna
opatrnost pri interpretdcii hodnot
tohto markera a o kardialnej dekom-
penzacii by sa u nich malo uvaZovat
aZ pri nami stanovenej diskriminacnej
hodnote NT-proBNP 2 1 524 ng/I.
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