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Pfitomnost plicni a systémové kongesce je hlavni pfic¢inou $patné prognézy pacientd se srde¢nim selhanim. Stupen
kongesce je navzdory fadé nastroju, které ma moderni medicina k dispozici, obtizné zhodnotit. Mezi nastroje, kterymi je
mozné stupen kongesce stanovit, patfi klinické, zobrazovaci a laboratorni metody.

Kli¢cova slova: kongesce, biomarkery, srde¢ni selhani.

Traditional and new biomarkers of congestion in heart failure

The presence of pulmonary and systemic congestion is the main cause of the poor outcome of the patients with heart failure.
Despite of the availability of several tools of the modern medicine, the degree of congestion is usualy difficult to evaulate.
The clinical, imaging and laboratory methods are the tools, which can estimated the degree of congestion.
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Uvod

Hodnoceni stupné kongesce ma vyznam v posouzeni pokrocilosti
onemocnéni, vindikaci lé¢ebnych opatfenia v prevenci hospitalizace pro
dekompenzaci pacient( s chronickym srdecnim selhanim (1). Khodnoceni
stupné kongesce je mozné vyuzit fyzikaini, zobrazovaci a laboratornf
metody. Jejich kombinaci bylo také vytvoreno nékolik numerickych
skérovacich systémda. Prehledovy ¢lanek se soustiedi na laboratorni
metody hodnoceni kongesce a vyuziti nékterych novych biomarkerd.

Laboratorni ukazatele kongesce

Natriuretické peptidy (NP) jsou nejvice studovanymi a pouzivanymi
biomarkery srde¢niho selhani. Historicky byl vyzkum této skupiny pep-
tidG zaméfen na atridlni NP a B-natriureticky peptid BNP.V klinické praxi
se nyni nejvice pouziva N-termindlni fragment prohormonu BNP (NT-
-proBNP) (2). NP jsou doporuceny jako pomocné nastroje v diagnostice
akutniho srdec¢niho selhani (ASS) a v prognostické stratifikaci pacientd
po hospitalizaci a u chronického srde¢niho selhani (CHSS) (3, 4). NP jsou
jako jediné laboratorni parametry pouzivany napfiklad u Gheorgiadeho

skére pfi hodnoceni kongesce u ASS a akutni dekompenzace CHSS (5).
V tomto numerickém skére je nejvyssi bodovou hodnotou ohodnocena
koncentrace NT-proBNP > 3000 pg/ml.

Mezi dalsi laboratorni ukazatele kongesce a dekongesce, které
majf vztah k vyskytu kardiovaskuldrnich pffhod u pacientd se srdec-
nim selhdnim, patfi napfiklad: sérové koncentrace celkové bilkoviny,
albuminu, hemoglobinu a hematokrit (6, 7). K monitoraci akutnf a chro-
nické kongesce, pffpadné dekongesce, bylo vytvofeno nékolik rovnic
k nepfimému odhadu plazmatického volumu s pouzitim koncentrace
hemoglobinu a stanovenim hematokritu (8). Je to napfiklad Straussova
rovnice nebo Duartova rovnice (Tab. 1 a Tab. 2).

Duarteho rovnice byla pouzita v subanalyze studie EPHESUS (8, 9).
Tato rovnice umoznuje odhad plazmatického volumu bez pfedcho-
zi znalosti hemoglobinu a hematokritu. Okamzitd hodnota odhadu
plazmatického objemu (ePVS - estimated plasma volume status) v jed-
nom meésici méla ve studii EPHESUS u pacient( se srde¢nim selhdnim
po infarktu myokardu vétsi prediktivni hodnotu pro vyskyt kardiovas-
kuldrnich pithod nez zména ePVS (AePVS — Straussova rovnice).
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Hodnoceni renalnich ajaternich funkci

Parametry rendlnich funkci jsou soucasti standardniho vysetfeni
u pacientd s ASS. Zhorseni renalnich parametrd mize znamenat jak
zhordeni kongesce, tak dehydrataci nasledkem intenzivni dekongesce.
Pro odliseni je mozné pouzit dalsi diagnostické nastroje, zvyseni zilniho
tlaku a vendzni kongesce jsou hlavnimi hemodynamickymi faktory zhor-
seni rendlnich parametrd u akutni dekompenzace CHSS (10). Zhorsenf
rendlnich parametrd vsak mize byt zplsobeno dalsimi faktory: latentnfi
renalni poskozeni (nefroskleréza, diabeticka nefropatie), nezadouci
ucinky 1€kt nebo rendlni poskozenf nasledkem kontrastnf latky pfi
zobrazovacich vysettenich. Stanoveni parametrl renalnich funkci u ASS
vcetné akutni dekompenzace CHSS na zacatku a prdbéhu hospitalizace
ma spise prognosticky nez diagnosticky vyznam. UZite¢nym nastrojem
se ukdzal byt pomeér koncentrace urey a kreatininu (BUN/Cr). Hodnota
poméru > 20 pfi pfijeti do nemocnice identifikovala pacienty s vysokym
rizikem zhorseni rendlnich parametrl béhem hospitalizace (odds ratio
OR, 1,5 pro vzestup o 10; 95% confidence interval [Cl], 1,3-1,8; P < 0,001)
i po propusténi z nemocnice (odds ratio, 1,4; 95% Cl, 1,1-1,8; P = 0,011)
anemocné s vysokym rizikem umrti pfi eGFR < 45 ml/min (hazard ratio,
2,2;95% Cl, 1,6-3,1; P < 0,001)(17).

Hodnocen jaternich testd je nékdy povazovano za mozny ukazatel
kongesce. Zvyden{ centralniho Zilnfho tlaku u srde¢niho selhadnf je
spojeno s poskozenim jaternich funkci a zvysenim predevsim cho-
lestatickych enzyma. Jako mozné biomarkery kongesce byly identifi-
kovéany napfiklad bilirubin a gamaglutamyltransferdza (12). Spise nez
diagnosticky maji zmény jaternich testl u srde¢niho selhani vyznam
prognosticky. Problematika jaterniho poskozen{ u srde¢niho selhanf
je znédma jiz od 50. let minulého stoleti. V praci Feldera autofi zjistili
mimo jiné zvyseni koncentrace bilirubinu u 52 % ze 135 pacientd se
srde¢nim selhanim, alkalicka fosfatdza ALP byla zvysena u 46 % (z toho
U 83 % s autoptickym prikazem cirhézy), koncentrace albuminu byla
snizena u 26 %, a to v zavislosti na stavu vyzivy a pfitomnosti jaterni
cirhozy. Nejnizsi hodnotu albuminu méli pacienti s hor$im stavem
nutrice a pacienti s kardidInf cirhézou, ktera byla prokdzana autopsif
po umrti nemocnych (13).

Nové potencialni biomarkery kongesce

Dva zékladni mechanismy jsou odpovédné za rozvoj kongesce
u ASS veetné akutni dekompenzace CHSS: je to akumulace a redistri-
buce tekutin. Pfi¢inou akumulace a redistribuce tekutin pfi poskozenf
srdecni funkce je zvySend aktivace fady systémd, jejichz cilem je udrzet
srdecni vydej na pfijatelné drovni. Hlavni odpovédné neurohormondln{
systémy jsou zndmy: vasokonstrikénf systémy sympatoadrenalni, systém
renin-angiotenzin-aldosteron, systém arginin-vasopresin a dale natriu-

Tab. 1. Straussova rovnice — zména objemu plazmy pied a po terapii

% zména objemu plazmy =

100 x [hemoglobin (pfed)/hemoglobin(po) ] x [1-hematokrit (po)/1-
hematokrit (pfed) 1-100

Tab. 2. Duarteho rovnice — odhad plazmatického volumu
ePVS =

[(1- hematokrit) ]/ [hemoglobin
(g/7dl)1x 100
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retické a vasodilata¢ni systémy (natriuretické peptidy, oxid dusnaty,
prostaglandiny a bradykinin) (14, 15). Nasledkem aktivace vasokontrik¢-
nich systémU dochazi ke zvyseni zilniho tlaku a tato zména predchazi
rozvoji klinickych zndmek dekompenzace srde¢niho selhanfifadu tydnd
(16, 17). S cilem identifikovat pacienty s rizikem akutni dekompenzace
byla zkoumana cela fada novych potencionélnich biomarkerd kongesce,
které by mohly slouZit jako ukazatele hrozici klinické deteriorace.

Jednim z novych slibnych biomarkerd kongesce je Carbohydrate
antigen CA 125. Tento glykoprotein je v klinické praxi pouzivan jako
onkomarker u karcinomu ovaria. CA125 byl testovan jako potencidinf
biomarker monitorace a vedeni terapie srde¢niho selhani: koncentra-
ce CA125 korelovaly s nadbytkem télesnych tekutin, zvysenim tlaku
v pravé sini a plicnici, dysfunkci pravé komory a s rizikem nezadoucich
prihod (18). CA125 je exprimovdan na povrchu bunék pleury, perikardu
a peritonea. Pfi nadprodukci se tento protein dostava do krve, pfipadné
pleurdlni nebo ascitické tekutiny, kde miZe byt zméfen. U srde¢niho
selhani jsou hlavnimi stimuldtory nadprodukce: zvyseny hydrostaticky
tlak a aktivace zanétlivych cytokinl (interleukin-1 a tumor necrosis factor
a) (19). Zmény CA125 u pacientl s akutni dekompenzaci srde¢niho
selhdni korelovaly s klinickym stavem a progndzou a byly schopny
predpoveédét riziko umrti z jakékoli pficiny po propusténi z nemocnice
(20). U pacientt s ASS, byla terapie fizena podle dosazené koncentrace
CA125 spojena s nizsim rizikem rehospitalizace a umrti v jednom roce
diky castéjsi modifikaci diuretické terapie ve srovnéani se standardni
P& (21). Podobné lé¢ba ASS u pacientl s rendlni insuficienci fizena
podle koncentrace CA125 byla spojena se zlepSenim glomerularni
filtrace a dalsich renélnich parametr( ve srovnani se standardni lé¢bou
béhem 72 hodin terapie (22). Subanalyza studie BIOSTAT-CHF (Biology
Study to Tailored Treatment in Chronic Heart Failure) u pacientd se
zhorsujicim se srde¢nim selhanim s HFrEF (EF LK < 40 %) a NT-proBNP
> 2000 pg/ml ukazala, Zze koncentrace CA125 méla vztah ke stupni
kongesce a korelovala s dalSimi biomarkery kongesce (NT-proBNP,
adrenomedullin) a zanétu (IL-1, GDF-15 — growth differential factor-15).
CA125 mél vyznamnou pfedpovédni hodnotu pro riziko dmrti a kom-
binace Umrti/hospitalizace v jednom roce (23).

Mezi dalsi potencialni biomarkery kongsesce je nutné uvést soluble
melanoma cell adhesion molecule SMCAM/sCD146. Solubilni CD146 je
ukazatel endotelidini funkce a u pacientl s akutnim srde¢nim selhanim
jeho koncentrace korelovala se stupném plicni kongesce, kterd byla
hodnocena ultrasonografii a rentgenovym vysetfenim. U pacient(
s akutni dusnosti méla koncentrace sCD146 vztah k funkci levé komory
a stupni kongesce a u pacientl s akutnim koronarnim syndromem
byla hodnota sCD146 nezévisla na koncentraci troponinu TnT (24-26).

Adrenomedaulin je peptid s podobnymi vasodilata¢nimi a natriure-
tickymi ucinky, jako maji NP. Byl izolovan v celé fadé tkanf a ma systé-
movy i lokaIni tcinek. Byl testovan u akutniho i chronického srde¢niho
selhdni (27). Pro laboratorni diagnostiku je pouzivan fragment midregio-
nalnf proadrenomedulin (MR-proADM). Ve studii BACH (Biomarkers in
Acute Heart Failure trial) mély koncentrace MR-proADM u pacientt s ASS
vetsi prediktivni hodnotu pro 14—-denni mortalitu nez koncentrace BNP/
NT-proBNP a aditivni hodnotu ke koncentraci NP v predikci 90—dennf
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mortality (28). U experimentalniho srde¢niho selhani méla koncentrace
MR-proADM vztah ke stupni plicni kongesce (29).

Zavéry

Celd rada laboratornich biomarkerd byla testovdna u pacientd
s akutnim i chronickym srde¢nim selhdnim. Dosud neexistuje univerzaini
laboratorni biomarker kongesce. Nékteré biomarkery reflektuji spise
stupen organového poskozeni nez stupen kongesce.

Pro hodnocenikongesce a dekongesce v pribéhu lé¢by je mozné
pouzit odhad plazmatického objemu. Odhad plazmatického objemu
se ukdzal byt vyznamnym a nezavislym prediktorem Umrti pacientd po
akutni dekompenzaci chronického srde¢niho selhanf (30, 31). Vétsina
laboratornich biomarkerd ma tak spise prognosticky nez diagnosticky
vyznam, zejména pokud jsou stanoveny s dalSimi parametry. Je uzi-
te¢né hodnotit biomarkery v kontextu dalsich ukazatelQ kongesce,
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jako jsou klinické zndmky a parametry ziskané pomoci neinvazivnich
zobrazovacich metod (echokardiografie, ultrasonografie, radiologie).

Pro pfesné hodnocenf stavu volemie a stupné kongesce pak zlstavaji
invazivni metody (hemodynamické vysetfeni). Probiha vyzkum ke kli-
nickému vyuziti novych metod k monitoraci stupné plicni a systémové
kongesce (hrudniimpendance, monitorace tlaku v plicnici-CardioMEMS,
monitorace kolapsibility doInf duté Zily — FIRE system).

Zlatym standardem v diagnostice chronického srde¢niho selhani
zatim z{stava z laboratornich parametr( stanoveni natriuretickych
peptidd. Jejich vysetfeni slouzi k neinvazivni diagnostice, posouzenf
pokrocilosti onemocnéni a v hodnoceni efektu terapie. Stanoveni
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omezenou hodnotu.

Podporeno MZ CR - RVO (Nemocnice Na Homolce — NNH, 00023884,

1G160502.

16. Chaudhry SI, Wang Y, Concato J, Gill TM, Krumholz HM. Patterns of weight change pre-
ceding hospitalization for heart failure. Circulation 2007;116:1549-1554.

17. Zile MR, Bennett TD, St. John Sutton M et alTransition from chronic compensated to
acute decompensated heart failure: pathophysiological insights obtained from continuous
monitoring of intracardiac pressures. Circulation 2008;118:1433-1441.

18. NUnez J, Minana G, Nurnez E et al. Clinical utility of antigen carbohydrate 125 in heart
failure. Heart Fail Rev. 2014;19:575-584.

19. Fudim M, Felker M. Biomarkers of Congestion. Emerging Tools in the Management of
Heart Failure? JACC Heart Failure. 2020,8(5):398-400.

20. Nunez J,NunezE, Sanchis J et al. Antigen carbohydrate 125 and brain natriuretic pep-
tide serial measurements for risk stratification following an episode of acute heart failu-
re. Int J Cardiol. 2012;159:21-8.

21. Nufez J, Llacer P, Bertomeu-Gonzalez V et al. Carbohydrate Antigen-125-Guided
Therapy in Acute Heart Failure: CHANCE-HF: a randomized study. J Am Coll Cardiol HF.
2016;4:833-43.

22.NufiezJ, Llacer P, Garcia-Blas S et al. CA125- Guided Diuretic Treatment Versus Usual Care
in Patients With Acute Heart Failure and Renal Dysfunction. Am J Med. 2020;133:370-80.e4.
23.Nunez J, Bayés-Genis A, Revuelta-Lopez E et al. Clinical role of CA125 in worsening he-
art failure: a BIOSTAT-CHF study subanalysis. J Am Coll Cardiol HF. 2020;8:386-97.

24. Arrigo M, Truong QA, Onat D et al. Soluble CD146 is a novel marker of systemic con-
gestion in heart failure patients: an experimental mechanistic and transcardiac clinical
study. Clin Chem. 2017,63:386-393.

25. Gayat E, Caillard A, Laribi S. et al. Soluble CD146, a new endothelial biomarker of acu-
tely decompensated heart failure. Int J Cardiol 2015;,199:241-247.

26. Kubena P, Arrigo M, Parenica J et al. Plasma levels of soluble CD146 reflect the severi-
ty of pulmonary congestion better than brain natriuretic peptide in acute coronary syn-
drome. Ann Lab Med. 2016,36:300-305.

27. Peacock WF. Novel biomarkers in acute heart failure: MR-pro-adrenomedullin. Clin
Chem Lab Med. 2014;52:1433-1435.

28. Maisel A, Mueller C, Nowak RM et al. Midregion prohormone adrenomedullin and
prognosis in patients presenting with acute dyspnea: results from the BACH (Biomarkers
in Acute Heart Failure) trial. J Am Coll Cardiol. 2011;58:1057-1067

29. Willenbrock R, Langenickel T, Knecht M, et al. Regulation of cardiac adrenomedullin-
-mRNA in different stages of experimental heart failure. Life Sci. 1999;65:2241-2249.

30. Fudim M, Lerman JB, Page C et al. Plasma Volume Status and Its Association With In-
-Hospital and Postdischarge Outcomes in Decompensated Heart Failure. Journal of Car-
diac Failure. 2021;27(3):297-308.

31. Tamaki S, Yamada T, Morita T et al. Comparison of the prognostic values of formulas
for the estimation of plasma volume in patients admitted for acute decompensated he-
art failure: a prospective study. Eur Heart J Suppl. 2018, ehy565.P2820

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz


https://www.sciencedirect.com/science/journal/10719164
https://www.sciencedirect.com/science/journal/10719164

	_heading=h.gjdgxs
	_GoBack
	_Hlk113548635
	_GoBack
	_GoBack
	Hlavní téma – Hematologie
	Dnešní pohled na dědičné trombofilie
	Venózní tromboembolismus u antifosfolipidového syndromu
	Vybrané závažné „hematologické“ syndromy u dospělých pacientů v intenzivní péči
	Vývoj léčby žilní trombózy od pijavic k mechanické trombektomii
	Tradiční a nové biomarkery kongesce u srdečního selhání
	Alergenová imunoterapie v léčbě alergického eozinofilního astmatu
	Plicní střádání
	Porucha kognitivních funkcí a hrozba pandemie demence aneb cesta hypertoniků k nesoběstačnosti
	Antitrombotická léčba a digestivní endoskopie
	Jak dobře jsme léčili hypertenzi v posledních 25 letech?

