Srdcové zlyhavanie i diabetes mellitus 2. typu maju dnes epidemicky rozmer vyskytu vo svete i u nés. A preto je potrebné sa oboma
ochoreniami zapodievat. VyZaduje si to klinicka prax, t.j. lie¢ba diabetikov so srdcovym zlyhdvanim. Na nasej klinike su najcastej-
Sie v pohotovostnych sluzbéach prijimani pacienti s akitnym srdcovym zlyhavanim, pricom obvykle ide o dekompenzéciu chro-
nického ochorenia. Diabetes je u srdcového zlyhdvania vyznamnym rizikovym faktorom vyvoja i progresie srdcového zlyhavania.
Biomarkery (NT-proBNP a hs Troponin T) v sére u pacientov prijatych pre zhorsenie srdcového zlyhdvania maju vyssiu sérovd kon-
centraciu u diabetikov oproti nediabetikom. Preto ich treba intenzivnejsie kardiovaskuldrne liecit, napr. inhibitormi aktivova-
nych neurohormonalnych systémov (ACE inhibitory, blokatory aldosterénu, betablokatory). Potom zlepsime ich kardiovaskularnu
prognozu.

srdcové zlyhavanie — biomarkery — NT-proBNP - hs Troponin T - lie¢ba srdcového zlyhavania — diabetes mellitus 2. typu

Heart failure and diabetes:where biomarkers help? Heart failure and type 2 diabetes epidemic proportions now have a presence in
the world and in our country. Therefore it is necessary to deal with both diseses. This requires clinical practice, ie treatment of diabetic
patients with heart failure. In our department the most frequently admitted patients during emergency services are patients with
acute heart failure, usually it is a decompensated chronic heart failure. Diabetes is a significant risk factor for the development and for
progression of heart failure. Biomarkers (NT-proBNP and hs Troponin T) in patients admitted for worsening heart failure have higher
serum concentrations in diabetic versus in non-diabetic patients. These patients should be more intensively treated with inhibitors
of activated neuro-hormonal systems (ACE inhibitors, aldosterone blockers, beta-blockers). Then we can improve their cardiovascular

prognosis.

_
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Srdcové zlyhavanie (SZ) ma dnes epide-
micky rozmer vo svete i u nas. Vyznam-
nym rizikovym faktorom vyvoja a pro-
gresie SZ je diabetes a tento faktor ma
tiez epidemicky rozmer vyskytu [1]. Lie-
¢it SZ v rozvinutom stave choroby je
uz neskoro, a preto sa snazime liecbu
spustit uz v asymptomatickom ob-
dobi ochorenia [2]. Prave diabetici su
vhodnou skupinou chorych, kde treba
s liecbou SZ zacat skor, zabranit pro-
gresii SZ a tym zlepsit u chorych kva-
litu Zivota a zabranit neskorsej kardio-
vaskularnej (KV) morbidite a mortalite.
A pri vyhladavani ,rizikovejsich diabe-
tikov” pre pritomnost KV ochorenia di
SZ hraju délezitu ulohu aj biomarkery,
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hlavne natriuretické peptidy v sére (ob-
vykle v klinickej praxi sérova hladina
biomarkeru NT-proBNP, ale aj hladina
hs Troponinu T).

V obdobi troch mesiacov (X - XIlI v roku
2008) sme v pohotovostnych sluzbach
nasej internej kliniky vysetrili na cent-
ralnom prijme 1 052 0s6b a z nich sme
302 (t.j. 30,1 %) hospitalizovali [3]. Spo-
medzi 302 prijatych bolo najviac cho-
rych (44 pacientov, 15 %) prijatych pre
akutne SZ (Styri pacienti s de-novo SZ, za-
tial ¢o ostatni s dekompenzaciou chro-
nického SZ) a na druhom mieste bolo

prijatie pre akutny koronarny syndrém
(34 chorych, 11 %). To nés prekvapilo, ale
sucasne utvrdilo v tom, ze SZ (akdtnemu
i chronickému) treba venovat pozornost
aj v redlnej praxi a v sluzbéch interného
oddelenia.

Nemenej zaujimava je i analyza ko-
morbidit prijatych pacientov, pricom
v tomto ¢lanku sa sustredujeme hlavne
na diabetes (obvykle 2. typu). Vyskyt
kardiovaskularnych komorbidit u prija-
tych (302 chorych) bol nasledovny: hy-
pertenzia (70 %), ischemicka choroba
srdca (54 %), dyslipidémia (31 %), pre-
konany infarkt myokardu (30 %) a pri-
tomnd predsieriova fibrildcia (28 %).
Medzi ne-kardiovaskularnymi komorbi-
ditami to boli diabetes (37 %), renalna



NTproBNP (ng/l)
Diabetici Nediabetici

pri prijati 9530 (2 200 - 16 300) 8420 (1 800 - 14 750)

kontrola

1 mesiac 6 250 (1 240 - 12 400) 5700 (1 080 - 10680)

2 mesiace 5300 (860 — 10 200) 5120 (640 - 8 700)

3 mesiace 3280(450 -3 180) 1750 (240 - 2 800)
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insuficiencia (27 %) a anémia (21 %) — je
pritom mozno predpokladat ,vzadjomné
prepojenie” posledne uvedenych troch
nekardiovaskularnych komorbidit, kde
diabetes ako primarna ich pri¢ina jasne
dominuje.

Analyzovali sme i dynamiku séro-
vych hladin dvoch biomarkerov u prija-
tych pre SZ (spolu 44 os6b) a sledova-
nych nasledne tri mesiace, v mesa¢nych
intervaloch (tab. 1, 2; obr. 1, 2). Z tabu-

liek i z obrazkov je zrejmé, Ze u diabe-
tikov su vyssie sérové hladiny oboch
biomarkerov, a teda u diabetikov ide
o tazsiu formu SZ [4].

Diabetes, zda sa, je najsilnejsi KV rizikovy
faktor [5]. Asi preto, Ze diabetici obvykle
trpia tazSou hypertenziou, diabetickou
dyslipidémiou, vyvijaju diabetickd kar-

diomyopatiu, diabetes podporuje vyvoj
myokardidlnej ischémie a prostrednic-
tvom rendlneho poskodenia” akceleruje
vyvoj i progresiu KV ochorenia. | preto
v poslednej dobe (asi 5 — 10 rokov) zacal
zaujem o primarnu KV prevenciu u dia-
betikov [6]. V minulosti dve velké studie
sekunddrnej KV prevencie u diabetikov
2. typu (STENO-2 a HOPE) preukézali KV
benefit liecby - v prvej studii globalnym
pristupom pomocou riesenia vietkych
KV rizikovych faktorov a v druhej studii
liecbou ACE inhibitormi blokujucimi re-
nin-angiotenzin-aldosterénovy systém
(RAAS) [7,8]. Ostatné studie v sekundar-
nej KV prevencii u diabetikov neuspeli.
Uvazuje sa, Ze mozno tomu tak bolo
preto, ze vo vacsine klinickych stadii so
sekunddrnou KV prevenciou u diabeti-
kov 2. typu boli zaradeni ,malo” rizikovi
diabetici. No a prave tu sa hfadd pomoc
v analyze sérovych hladin biomarkerov,
osobitne pri hladani rizikovych diabeti-
kov pre vyvoj SZ je to sérova hladina bio-
markeru NT-proBNP. Pozrime sa na to
blizsie.

Studia PONTIAC (NT-proBNP selected
PreventiOn of cardiac eveNts in a po-
pulaTion of dlabetic patients without
A history of Cardiac disease) sa zame-
rala na porovnanie lie¢by (sekundar-
nej KV prevencie) diabetikov 2. typu
v jednom ramene s pomocou monito-
rovania sérového NT-proBNP a v dru-
hom ramene bola lie¢ba diabetikov
sice tiez $tandardnd, ale bez kontroly
sérovej hladiny NT-proBNP. Dominant-
nymi liekmi boli inhibitory RAAS a in-
hibitory sympatiku. Do studie zaradili
300 diabetikov so vstupnou hodno-
tou NT-proBNP > 125 pg/ml, ale bez
KV ochorenia. Sledovali pacientov
dva roky [9].

Charakteristika zaradenych diabe-
tikov bola nasledovna: priemerny vek
67 rokov, trvanie diabetu v priemere
15 rokov, Zien bolo 42 %. Hypertenziou
trpelo 90 % zaradenych, fajciarov bolo
42 %, chronickd obstruként chorobu
plic malo 5 % 0sbéb, body mass index
bol v priemere 31,0. Osoby zaradené
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v podskupine s monitorovanim séro-
vej hladiny NT-proBNP boli intenzivnej-
Sie liecené (teda biomarker nasepkaval
intenzivnejsi liecebny pristup) v zmy-
sle nizsej srdcovej frekvencie pacientov
a vyssieho davkovania RAAS inhibitorov.
Ind liecba tym ovplyvnena nebola (sta-
tiny, aspirin, iné lie¢iv4, antidiabeticka
liecba).

A ¢o sa preukazalo?

a) Hospitalizacie v priebehu dvoj-ro¢-
ného sledovania chorych: 77 (t,.
51 %) oséb zaradenych v kontrol-
nom ramene liecby vs. 58 0s6b (39 %)
v ramene liecby s monitorovanim
sérového NT-proBNP, rozdiel bol signi-
fikantny, S (p = 0,02).

b) Vyskyt prihod: 18 prihod (12 %) vs.
len 7 prihod (5 %) a rozdiel opat
signifikantny.

¢) Vyskyt kardidlnych prihod bol 14 pri-
padov (9 %) vs. 5 pripadov (3 %) a roz-
diel rovnako signifikantny.

d) Vyskyt pripadov SZ: 7 pripadov (5 %)
vs. 1 pripad (1 %) tiez so,,S" rozdielom.

Iste je to kon3tatovanie, Ze diabetes je
velmi vaZne ochorenie a mo6Zeme suhla-
sit i s tym, Ze je to KV ochorenie [2]. Vy-
povedaju o tom prihody i hospitaliza-
cie, kde dominantne ide o kardialne ¢i
KV prihody.

Vieme, Ze sa nam nedari ,antidiabe-
tickou lie¢bou” priaznivo ovplyvnit pro-
gnoézu diabetikov 2. typu. Mozno sa do-
mnievat (i podla studie PONTIAC), ze
s pomocou biomarkerov (asi hlavhe mo-
nitorovanim sérovej hladiny NT-proBNP,
ale pravdepodobne i s pomocou séro-
vej hladiny hs-cTnT) ndjdeme KV riziko-
vejsich diabetikov. A im treba poskytnut
intenzivnejsiu neurohormonalnu (RAAS
inhibiciu, inhibiciu sympatiku) lie¢bu,
s dobrou kontrolou vsetkych rizikovych
faktorov (event. KV ochoreni, ak ich dia-
gnostikujeme). Potom (v€asnejsou lie¢-
bou) uspejeme i v zlepseni progndézy
diabetikov 2. typu.
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hsTnT (ng/ml)
Diabetici Nediabetici
pri prijati 1,62 (0,6 - 3,2) 1,30(0,45-2,7)
kontrola
1 mesiac 1,02 (0,208 - 2,04) 0,80 (0,120 - 1,80)
2 mesiace 0,680 (0,08 - 1,4) 0,450 (0,06 - 1,2)
3 mesiace 0,200 (0,01 -1,1) 0,120 (0,01 - 0,08)
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Prevencia KV ochorenia u diabetikov
2. typu je iste lepSia ako lie¢ba KV ocho-
renia u diabetika. A biomarkery su tu
dobrym ,voditkom” ¢i,svetielkom’, ako
to zabezpecit.
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