Dynamika narastania i charakterystyka objawow ostrej niewydolnosci serca

- implikacje kliniczne, rokownicze i terapeutyczne

Ostra niewydolnosc¢ serca (ang. acute heart failure, AHF) stanowi wspotczesnie jedno
z najwickszych wyzwan dla zdrowia publicznego. Niezaleznie od tego, czy AHF wystepuje
W przebiegu przewlektej niewydolnosci serca, czy pojawia si¢ jako dekompensacja uktadu
krazenia de novo, zawsze wigze si¢ z wysokg Smiertelno$cig. Leczenie AHF opiera si¢ przede
wszystkim na redukcji objawow, a wszelkie dotychczasowe proby znalezienia terapii
poprawiajacej rokowanie konczyty si¢ niepowodzeniem. Za prawdopodobng przyczyng
rozczarowujacych wynikow badan klinicznych, uwaza si¢ duzg heterogennos¢ chorych z AHF,
obejmujaca m.in. réznorodno$¢ etiologii, choréb wspotistniejacych i czynnikdéw ryzyka.
Dlatego aktualnie duze nadzieje wiaze si¢ z profilowaniem pacjentow, ktoére pomogloby
w odpowiednim doborze nowoczesnych terapii do indywidualnych potrzeb réznych
subpopulacji chorych z AHF.

Pomimo, ze dusznos$¢ jest najczestszym objawem podmiotowym, a obecno$¢ zastoju jest
kardynalnym objawem przedmiotowym dekompensacji uktadu krazenia, dynamika narastania
i charakterystyka objawow podmiotowych i przedmiotowych oraz ich zwigzek z obrazem

klinicznym i rokowaniem pacjentow z AHF wymagaja dalszego poznania.

Celem pracy byta charakterystyka kliniczna chorych z AHF wedlug kryterium
dynamiki narastania duszno$ci spoczynkowej poprzedzajacej hospitalizacje oraz rodzaju
zastoju (ptucnego i/lub obwodowego) obecnego przy przyjeciu do szpitala oraz powigzanie
uzyskanych w ten sposob fenotypow z odpowiedzig na zastosowane leczenie, przebiegiem

klinicznym w okresie szpitalnym 1 rokowaniem dlugoterminowym.

W ramach rozprawy przeprowadzono dwa badania, ktérych wyniki opublikowano
W recenzowanym czasopi$mie mi¢dzynarodowym w formie dwoch manuskryptow.
(1) Pierwsza praca pt. ,,Patterns of dyspnoea onset in patients with acute heart failure:
clinical and prognostic implications” (ESC Heart Fail. 2019 Feb;6(1):16-26) opierata si¢ na
retrospektywnej analizie danych 137 pacjentow ($redni wiek: 65 + 13 lat, 80% mezczyzn)
hospitalizowanych z powodu AHF, ktorzy zglaszali duszno$¢ spoczynkowg jako gltowna
przyczyne swoich dolegliwosci. Badang populacje podzielono na dwie grupy badawcze
wedhug kryterium czasu trwania duszno$ci poprzedzajacej hospitalizacje, deklarowanego przez

pacjentow w trakcie przyjecia do szpitala:



® grup¢ z ostrym poczatkiem dusznosci (objawy utrzymujace si¢ <7 dni; n=98),
e grup¢ z podostrym poczatkiem dusznos$ci (z objawami trwajacymi >7 dni; n=39).

W toku badania wykazano, ze pacjenci z AHF 1 ostrym poczatkiem duszno$ci w pordwnaniu

Z chorymi z podostrym poczatkiem dusznosci:

a) prezentowali wyzsze skurczowe cisnienia tetnicze (138 =33 vs. 121 + 32 mmHg), czesSciej
obserwowano u nich umiarkowany i ciezki zast6j ptucny (33 vs. 8%) oraz mieli nizszy
poziom bilirubiny (1,07 [0,72 do 1,60] vs. 1,27 [0,87 do 2,06] mg/dL) przy przyjeciu do
szpitala;

b) czgsciej odczuwali istotne zmniejszenie duszno$ci po 6 (18 vs. 7%), 24 (59 vs. 24%)
i 48 godzinach szpitalnego leczenia (80 vs. 46%; oceniane jako zmniejszenie odczuwanej
duszno$ci o min. 5 punktéw w 10-punktowej skali Likerta) oraz czesciej obserwowano
u nich spadek poziomu NT-proBNP we krwi (83 vs. 65%) oraz wigksza redukcje stezenia
endoteliny-1 (-1,1 [-2,9 do 0,03] vs. 0,4 [-2,2 do 1,4] pg/mL) po 48-godzinnym leczeniu
szpitalnym;

C) trzykrotnie rzadziej doswiadczali wewnatrzszpitalnego pogorszenia niewydolnosci serca
(13 vs. 40%), a roczna $miertelno$¢ sercowo-naczyniowa byta u nich dwukrotnie nizsza
(20 vs. 41%).

W analizie wieloczynnikowej udowodniono, ze podostry poczatek dusznosci byt niezaleznym

czynnikiem predykcyjnym rocznej $miertelnos$ci z przyczyn sercowo-naczyniowych u chorych

z AHF (HR [95% CI]: 2,32 [1,13 do 4,75]).

(2) Druga praca pt. ,,Distinct clinical phenotypes of congestion in acute heart failure:
characteristics, treatment response, and outcomes” (ESC Heart Fail. 2020 Sep 10) byta
analiza post-hoc danych uzyskanych z dwoch prospektywnych rejestréw obejmujacych
352 pacjentow ($redni wiek: 68 + 13 lat, 77% mezczyzn) z AHF i objawami zastoju przy
przyjeciu do szpitala. Badana populacja zostata podzielona na 3 grupy wedlug obecnosci
zastoju ptucnego i/lub obwodowego na:

e grupe A: chorzy z izolowanym zastojem ptucnym (n=52);

e grupe¢ B: pacjenci z izolowanym zastojem obwodowym (n=31);

e grupe C: chorzy z mieszanym typem zastoju, obejmujacym zastoj ptucny i obwodowy

(n=269).

W tym badaniu zaobserwowano, ze rozne profile zastoju w AHF wigzaly si¢ z istotnymi
roznicami w charakterystyce klinicznej, odpowiedzi na leczenie i rokowaniu. Pacjenci

zZ izolowanym zastojem ptucnym, w poréwnaniu do chorych z grupy B i C:



a) mieli nizsze stezenie mocznika, bilirubiny i gamma-glutamylo-transferazy we krwi,

natomiast wyzszy poziom hematokrytu, albumin i leukocytow przy przyjeciu do szpitala
oraz najwyzsze wyjSciowe skurczowe ci$nienie tetnicze (145437 vs. 122420
vs. 130+29 mmHg).
Ponadto w tej grupie obserwowano nizsze st¢zenie NT-proBNP przy przyjeciu (4113 [2495
do 7980] vs. 3634 [2772 do 6372] vs. 6093 [3646 do 11958] pg/mL) oraz wyzszy odsetek
niewydolno$ci serca de novo (44 vs. 42 vs. 26%) w poréownaniu do subpopulacji
Z mieszanym typem zastoju (bez r6znic z grupa B).

b) prezentowali najwickszy spadek skurczowego ci$nienia tetniczego (-22 [-45 do -4]
vs. -2 [-13 do 2] vs. -10 [-25 do 0] mmHg) i czestoSci akcji serca (-16 [-35 do -1,5]
vs. -1 [-10 do 5] vs. -7 [- 20 do 0] uderzen na minute) oraz najmniejszy spadek wagi ciata
(-1,0 [-1,0 do 0] vs. -2,9 [-3,8 do -0,9] vs. -2,0 [-3,0 do -1,0] kg) po 48 godzinach leczenia
szpitalnego;

C) najrzadziej do$wiadczali wewnatrzszpitalnego pogorszenia niewydolnosci serca w ciggu
pierwszych 48 godzin hospitalizacji (4 vs. 23 vs. 7%), byli krocej hospitalizowani (6 [5 do
8] vs. 7 [5do 11] vs. 7 [6 do 11] dni) i mieli ponad dwukrotnie nizsza roczng $miertelnosé
catkowitg (12 vs. 28 vs. 29%).

W analizie wieloczynnikowej, obecno$¢ =zastoju obwodowego (izolowanego badz

wystepujacego wspdlnie z zastojem ptucnym) przy przyjeciu do szpitala byla niezaleznym

czynnikiem predykcyjnym rocznej $miertelnosci (HR [95% CI]: 2,68 [1,06 do 6,79]).

Wszystkie powyzsze porownania i analizy sg istotne statystycznie (P < 0,05).

Wyniki uzyskane w toku rozprawy pozwalaja na postawienie nast¢pujacych wnioskow:

1. U pacjentow z AHF zaré6wno rodzaj poczatku (ostry vs. podostry) duszno$ci poprzedzajace;]
przyjecie do szpitala, jak 1 charakterystyka zastoju (ptucnego i/lub obwodowego) wigzg si¢
z odmiennym obrazem klinicznym, odpowiedzig na leczenie, przebiegiem szpitalnym
i dlugotrwatym rokowaniem.

2. Pacjenci z AHF i podostrym poczatkiem dusznosci oraz chorzy z obecnoscig zastoju
obwodowego (izolowanego badz ze wspodlistniejacym zastojem ptucnym) stanowig grupy
podwyzszonego ryzyka.

3. Szczegdtowo zebrany wywiadu lekarski i starannie przeprowadzone badanie fizykalne
odgrywaja kluczowa role w kompleksowej ocenie pacjentow przyjmowanych do szpitala

z powodu AHF. Okreslenie dynamiki narastania dusznosci i identyfikacja rodzaju zastoju



powinny by¢ brane pod uwage w codziennej praktyce klinicznej i mogg stanowic istotng

informacj¢ przy planowaniu badan klinicznych w AHF.



