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Problem diagnostyczny — niewydolnosc serca
z zachowang frakcja wyrzutowq

Diagnostic problem — heart failure with preserved ejection fraction
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WSTEP
Poprawa diagnostyki przesiewowej i leczenia przyczynity sie
do zmniejszenia umieralnosci z powodu choréb uktadu ser-
cowo-naczyniowego. Te optymistyczne statystyki nie dotycza
jednak chorych z niewydolnoscig serca z zachowang frakcja
wyrzutowa (HFPEF). Starzenie sie populacji oraz zwiekszaja-
ca sie czesto$¢ wystepowania nadcisnienia tetniczego, cukrzy-
cy i otytosci moga w najblizszych latach spowodowa¢ duzy
wzrost liczby chorych z ta postacia niewydolnosci serca (HF).

OD DYSFUNKC]JI ROZKURCZOWE] DO HFPEF
Pierwsze obserwacje dotyczace funkcji rozkurczowej i jej
wplywu na wydolno$¢ miesnia sercowego poczyniono w la-
tach 20. ubiegtego stulecia. Pofaczono wéwczas podeszty
wiek, zaburzenia relaksacji i nietolerancji wysitku fizycznego,
tworzac hipoteze, ze rozkurcz jest réwnie wazny dla funk-
cjonowania serca jak skurcz [1]. Przez nastepne lata ocena
wydolnosci miesnia sercowego tradycyjnie skupiata sie na
funkcji skurczowej. Zaburzenia relaksacji kojarzono gféwnie
z choroba niedokrwienna serca, wiazac je z niedotlenieniem.
Dopiero w latach 90. ubiegtego stulecia zaproponowano ter-
min , dysfunkcja rozkurczowa” jako stan charakteryzujacy sie
wzrostem ci$niers napetniania mogacych odpowiadac za wy-
stapienie dusznosci podczas wysitku lub w spoczynku [1, 2].
Gdy zaburzeniom fazy rozkurczu towarzyszyty objawy HF
(nietolerancja wysitku fizycznego, dusznos¢, zastoj) oraz pra-
widtowa frakcja wyrzutowa (EF) rozpoznawano ,rozkurczowa
niewydolnos¢ serca”. Okredlenie skurczowa i rozkurczowa
niewydolnos¢ serca przez jakis czas funkcjonowato w pismien-
nictwie, stwarzajac wrazenie, ze sg to dwa rézne stany, ktore
moga wystepowac niezaleznie od siebie. Wydaje sie jednak,
ze w przypadku istotnej dysfunkcji skurczowej praktycznie
nie zdarza sie, zeby funkcja rozkurczowa byta prawidfowa

Choroby Kardiomiopatie, choroba Nadcisnienie tetnicze
Sercowo- niedokrwienna serca Cukrzyca
-naczyniowe Amyloidoza
Starzenie sie
itd.

'

Dysfunkcja nerek

. Dysfunkcja rozkurczowa
Bezobjawowa

dysfunkgcja Dysfunkgja stkodzeme naczyn
S5 skurczowa i tgem a
Objawy |

niewydolnosci
serca

Okoto 15%(?)

Rycina 1. Czynniki predysponujgce i stadia rozwoju niewydol-
nosci serca; wg [3]

(ryc. 1) [3]. Nalezy zatem zatozy¢, ze dysfunkcja rozkurczowa
nie jest specyficzna dla rozkurczowej niewydolnosci serca.

Poziom kontrowersji co do rozpoznania odzwierciedla
zmiana nazewnictwa z ,rozkurczowa niewydolnos¢ serca” na
bardziej ogélne sformutowanie — niewydolnos¢ serca z za-
chowana frakcja wyrzutowa — heart failure with preserved
ejection fraction (HFPEF) [4].

HFPEF vs HFREF
Rozwoj metod oceny funkcji miesnia sercowego doprowa-
dzit do konkluzji, ze zaburzeniom rozkurczu zawsze towa-
rzyszg zaburzenia skurczu niemozliwe do wykrycia standar-
dowymi metodami oceny. Pomiar EF metodami powszech-
nie uzywanymi w praktyce klinicznej nie do konca odzwier-
ciedla kurczliwos¢ poszczegdlnych warstw migsnia sercowego
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DUSZNOSC oraz LVEF > 50%

!

Przyczyny kardiologiczne

— HFPEF

— choroba niedokrwienna serca
— wady zastawkowe

— kardiomiopatia przerostowa
— kardiomiopatia restrykcyjna
— zaciskajace zapalenie osierdzia
— wady serca przeciekowe

l

Przyczyny niekardiologiczne
— choroby ptuc

— otytos¢

— brak kondycji fizycznej

— anemia

— zaburzenia funkgji tarczycy
— nadcisnienie ptucne

— przetoki tetniczo-zylne

— hiperwentylacja

Rycina 2. Heterogenne przyczyny dusznosci u pacjentdw z frakcja wyrzutowg lewej komory (LVEF) > 50%; wg [4]

i ztozona kinetyke skurczu miokardium [5]. Dotychczas nie
ma jednoznacznej opinii, czy HFPEF i niewydolnos¢ serca
z obnizong frakcja wyrzutowa (HFREF, heart failure with re-
duced ejection fraction) to odrebne jednostki chorobowe, czy
tez sa kolejno wystepujacymi po sobie fenotypami jednego
zespotu [6]. Zwolennicy koncepcji odrebnosci tych postaci
HF podkreslaja brak powigkszenia jamy lewej komory i kon-
centryczny typ przerostu migénia sercowego w HFPEF [7].

Kompensacyjny przerost mig$nia lewej komory moze by¢
odpowiedzig na wzrost napiecia $cian spowodowany wzro-
stem obciazenia nastepczego, np. w przebiegu Zle kontrolo-
wanego nadci$nienia tetniczego. Brak rozstrzeni lewej komo-
ry, charakterystyczny dla HFPEF, nie moze by¢ interpretowa-
ny jako ,brak ztej prognozy” rozwoju HF. W HFREF rozstrzen
lewej komory rozwija sie jako mechanizm adaptacyjny w ce-
lu utrzymania prawidtowego rzutu serca na drodze wykorzy-
stania mechanizmu Franka-Starlinga i raczej nie jest pierwot-
nym powodem progresji HFREF [3]. Niewydolno$¢ serca z ob-
nizona EF cechuja zaréwno zaburzenia aktywnej relaksacji,
jak i podatnosci biernej lewej komory [8].

Zaréwno HFREF, jak i HFPEF rozwijajg sie przy obecno-
Sci takich samych czynnikéw ryzyka (wiek, otytos¢) i w prze-
biegu takich samych choréb sercowo-naczyniowych. Wy-
kazano czestsze wystepowanie u chorych z HFPEF nadci-
$nienia tetniczego, otylosci, zaburzenia funkcji nerek, nie-
dokrwistosci i migotania przedsionkéw. Wiekszos¢ chorych
z tg postacia HF stanowig kobiety. Wystepowanie cukrzycy
i choroby niedokrwiennej serca okresla sie jako podobne
w HFPEF i HFREF [4, 9]. Najwazniejsze konsekwencje HFPEF
wiaza sie z podwyzszeniem cisnienia napetniania komory, do-
prowadzajac w skrajnych przypadkach (nagty wzrost cisnie-
nia tetniczego, szybkie migotanie przedsionkéw) do obrze-
ku ptuc [10].

Statystyki donosza, ze wéréd pacjentéow z klinicznym
rozpoznaniem zastoinowej HF w populacji Framingham He-
art Stucly 51% miafo prawidtowa EF (= 50%) [2]. Roczna $mier-
telno$¢ w HFPEF szacuje sie na 5-8% w poréwnaniu z 10—
—15% w HFREF [6]. Powyzsze liczby uzmystawiaja, jak istot-
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ny problem stanowi ta jednostka chorobowa, zwlaszcza ze
na podstawie objawéw klinicznych nie jest mozliwe odréz-
nienie HFPEF od HFREF. W obu przypadkach moze docho-
dzi¢ np. do zastoju w krazeniu ptucnym, co powoduje dusz-
nos¢ wysitkowa i inne objawy (ryc. 2).

Podejrzenie HFPEF nasuwa objawy kliniczne niewydol-
NoScCi serca oraz:
choroby towarzyszace: nadcisnienie tetnicze, otylosc,
cukrzyca, zwlaszcza u kobiet w starszym wieku;
brak powiekszenia lewej komory w badaniach RTG
i ECHO serca;
cechy koncentrycznego przerostu lewej komory w ECHO

serca;
obecnos¢ IV tonu serca;

nieobecnos¢ cech hipoperfuzji obwodowej (w zwigzku
z prawidfowa pojemnoscia minutowa) (zmodyfikowano
wg [6]).

Napetnianie komory odbywa sie w fazie rozkurczu, dla-
tego chorzy z HFPEF wykazuja zwiekszong wrazliwo$¢ na
skrocenie czasu rozkurczu, ktére ma miejsce w trakcie ta-
chykardii podczas wysitku.

ALGORYTM ROZPOZNAWANIA HFPEF
W 2007 r. Paulus i wsp. [11], opracowujac stanowisko ESC
(ryc. 3) w kwestii rozpoznania HFPEF, zaproponowali algo-
rytm bazujacy na objawach HF, pomiarach inwazyjnych
i echokardiograficznych, a takze na oznaczaniu peptydéw na-
triuretycznych.

W praktyce klinicznej istotne jest wczesne postawienie
diagnozy. Czy ten algorytm ufatwia rozpoznanie HFPEF w po-
czatkowych stadiach rozwoju choroby? U 0séb z chorobami
predysponujacymi do HFPEF (np. nadcisnienie tetnicze) cze-
sto mamy do czynienia z dusznoscia powysitkowa i spadkiem
wydolnodci fizycznej, a w badaniu echokardiograficznym nie
wida¢ pewnych cech mogacych by¢ podfozem tych objawdéw
(np. prawidtowa EF i wielko$¢ jam serca, brak istotnej wady
zastawkowej i cechy dysfunkeji rozkurczowej z E/E" 8-15).
Chcac zastosowac ten algorytm, trzeba zdawac sobie sprawe
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Objawy podmiotowe
lub przedmiotowe niewydolnosci serca

l

Prawidfowa lub nieco uposledzona czynnos¢
skurczowa lewej komory (LVEF > 50%)
oraz
LVEDVI < 97 ml/m?

l

Cechy nieprawidfowej relaksacji lewej komory, napetniania,
rozszerzalnosci w rozkurczu, sztywnosci w rozkurczu

' '

|

Inwazyjne pomiary iI®]
hemodynamiczne E/E" > 15
mPCWP > 12 mm Hg

15> FE/E > 8

Biomarkery
NT-proBNP > 220 mg/ml

lub
LVEDP > 16 mm Hg
lub

lub
BNP > 200 pg/ml

> 48 ms !

! | '

lub

b> 0,27 Biomarkery

NT-proBNP > 220 pg/ml
lub
BNP > 200 pg/ml

Echokardiografia — doplerowska ™
ocena przeptywu krwi E/E'>38
E/A > 50 lat < 0,51 DT > 50 lat < 280 ms
lub

Ard-Ad > 30 ms

lub

LAVI > 40 ml/m?

lub

LVMI > 122 g/m2 (K): >149 g/m? (M)

lub

Migotanie przedsionkow

HFPEF

Rycina 3. Algorytm bazujgcy na objawach niewydolnosci serca, pomiarach inwazyjnych i echokardiograficznych, a takze na
oznaczaniu peptydow natriuretycznych; wg [11]; LVEDVI — wskaznik objetosci koncoworozkurczowej lewej komory; LVEF —
frakcja wyrzutowa lewej komory; mPCWP — $rednie cisnienie zaklinowania w kapilarach ptucnych; = (tau) — stata czasowa spadku
cisnienia w lewej komorze podczas rozkurczu izowolumetrycznego; Ad — czas trwania fali A naptywu mitralnego zaleznej od
skurczu przedsionka; Ard — czas trwania wstecznego (odprzedsionkowego) przeptywu krwi do zyty ptucnej podczas skurczu
przedsionka; b — stata sztywnosci lewej komory; DT — czas deceleracji fali E wczesnego naptywu mitralnego; E — predkos¢
maksymalna fali E wczesnego naptywu mitralnego; E' — wczesnorozkurczowa predkosé maksymalna ruchu pierscienia zastawki
mitralnej; E/A — stosunek amplitud fal A i E naptywu mitralnego; BNP/NT-proBNP — peptydy natriuretyczne; LAVl — wskaznik
objetosci lewego przedsionka; LVMI — wskaznik masy lewej komory u kobiet (K) i mezczyzn (M)

z pewnych ograniczen. Czesto zgfaszany objaw, taki jak dusz-
nos$¢, moze wystepowac w réznych stanach chorobowych
(ryc. 2), jak réwniez wyfacznie w otytosci i braku kondycji
fizycznej.

Rozkurcz jest procesem aktywnym, wymagajacym ener-
gii, znacznie bardziej wrazliwym na niedob6r energii niz
skurcz. Ttumaczy to pojawienie sie zaburzei czynnosci roz-
kurczowej w chorobie niedokrwiennej serca, zanim wystapi
uposledzenie kurczliwosci migsnia. Najwczesniejszym obja-
wem niedokrwienia miesnia sercowego jest zwolnienie ak-
tywnej relaksacji ze wzrostem ci$nienia koficoworozkurczo-
wego lewej komory (LVEDP). Po skutecznej rewaskularyzagji
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chirurgicznej zaburzenia relaksacji moga ustapic [12]. U cze-
Sci pacjentéw z atypowymi objawami klinicznymi dtawicy
piersiowej (nieme niedokrwienie, duszno$¢) mozna rozpo-
zna¢ HFPEF. U ok. 15% os6b w badanej populacji z uprzed-
nio rozpoznang ta postacig HF zdiagnozowano niestabilng
chorobe wiericowa w trakcie 38-miesiecznej obserwacji [13].

ROLA TKANKOWE] ECHOKARDIOGRAFII
W ROZPOZNAWANIU HFPEF
Badanie echokardiograficzne z uzyciem doplera tkankowe-
go (TDI) zajmuje centralng pozycje w algorytmie rozpozna-
wania HFPEF. Jest ono powszechnie uznanym sposobem dia-
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gnostyki zaburzen rozkurczu lewej komory. Istnieja jednak
pewne ograniczenia stosowana tej metody wynikajace z za-
leznosci wyniku pomiaru od kata padania wiazki doplera
pulsacyjnego oraz oceny rozkurczu w cafosci bez r6znico-
wania ruchu biernego i czynnego.

Przydatnos¢ TDI i wskaznika E/E" (stosunek predkosci
maksymalnej fali E wczesnego naptywu mitralnego do wcze-
snorozkurczowej predkosci maksymalnej ruchu pierscienia
zastawki mitralnej E’) zostata potwierdzona w badaniach in-
wazyjnych oceniajacych korelacje E/E’ i LVEDP. Wartos¢
wskaznika E/E" < 8 oraz > 15 wg algorytmu réznicuje stan
prawidtowy i dysfunkcje rozkurczowa. Wartoci 8-15, ktére
czesto spotyka sie u 0s6b z czynnikami ryzyka HFPEF, wiaza
sie z ,szerokim wachlarzem” wartosci LVEDP oraz wymagaja
dalszych pomiaréw echokardiograficznych badz oznaczenia
stezenia peptydéw natriuretycznych (ryc. 3).

W badaniu inwazyjnym (ryc. 4) przeprowadzonym
przez Ommena i wsp. [14] w grupie chorych z HF, pacjenci
z EF > 50% i E/E’ 815 charakteryzowali sie réznorodnymi
warto$ciami LVEDP — w tym czes$¢ $wiadczyla o podwyz-
szonym cisnieniu napefniania.

Mimo zgody co do wartosci diagnostycznej tego wskazni-
ka nadal istnieja kontrowersje dotyczace miejsca pomiaru E’.
Po przeprowadzeniu badan inwazyjnych z pomiarem LVEDP
wg Ommena i wsp. [14] powinna to by¢ przegrodowa czes¢
pierscienia mitralnego, wg Kasnera i wsp. [15] dobra korela-
cja wystepuje przy pomiarach ruchu bocznej czesci pierscie-
nia mitralnego. W rekomendacjach na temat oceny funkcji
rozkurczowej Nagueh i wsp. [16] zalecaja $rednia sumy po-
miaréw w czesci bocznej i przegrodowej. Metoda oceny E’
wciaz czeka na standaryzacje. Nalezy zaznaczy¢, ze pomiar
E/E’ w spoczynku i stopieri korelacji z LVEDP moze miec ogra-
niczona wartoé¢, poniewaz u chorych z HFPEF moga nie
wystepowac objawy kliniczne oraz podwyzszone wartosci
LVEDP i sredniego ci$nienia zaklinowania w kapilarach ptuc-
nych (mPCWP) w spoczynku [10].
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Rycina 4. Pomiary inwazyjne cisnienia rozkurczowego lewej
komory (LVDP) w grupie chorych z frakcja wyrzutows (EF) > 50%
i E/E' 8-15; wg [14]
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PEPTYDY NATRIURETYCZNE

W DIAGNOSTYCE HFPEF
Rola peptydéw natriuretycznych w diagnostyce i monitoro-
waniu skutecznosci leczenia jest obecnie trudna do przece-
nienia. Twierdzenie to dotyczy zaréwno niewydolnosci serca
z obnizong, jak i z zachowang frakcja wyrzutowg. Stezenia
BNP/NT-proBNP ponizej wartosci odciecia wykluczajg HF
z prawdopodobiefistwem wynoszacym 90-100%. Zwieksze-
nie stezenia peptydéw natriuretycznych jest sygnatem nie-
wyréwnania HF. Monitorowanie stezenia BNP/NT-proBNP
i okreslenie docelowych wartosci w leczeniu HF jest jednak
trudne ze wzgledu na ich duza miedzyosobnicza zmiennos¢
[6]. Nalezy zaznaczy¢, ze wiekszos¢ badan dotyczacych roli
peptydéw natriuretycznych w HF dotyczy chorych z obnizong
EF. W4réd pacjentéw z zachowang EF (ale niekoniecznie
z HFPEF) stezenie peptydéw natriuretycznych koreluje ze
stopniem zaawansowania dysfunkcji rozkurczowej [17-19].
Ich stezenie wzrasta z wiekiem, jest wyzsze u kobiet (wptyw
estrogen6w) [20] oraz u chorych z niewydolnoscig nerek [21]
i migotaniem przedsionkéw [22]. Stezenie peptydéw natriu-
retycznych jest nizsze u 0séb otytych niz u oséb z prawidtowa
masa ciata [23], czego przyczyna jest istotna dysfunkcja tkanki
tluszczowej w usuwaniu peptydéw natriuretycznych z kraze-
nia, poniewaz adipocyty zawieraja duze ilosci receptoréw kli-
rensowych [24]. Stwierdzono, ze wyzszym stezeniom hormo-
now tarczycy towarzysza wyzsze wartoéci NT-proBNP [25, 26].
Podkresla sie, ze peptydy natriuretyczne maja przede wszyst-
kim bardzo dobra negatywng wartos¢ predykcyjna. Jednak
w zaleceniach Paulusa i wsp. [11] z 2007 r. zaproponowano
wartosci odciecia w celu potwierdzenia rozpoznania: dla NT-
-proBNP > 220 pg/ml do potwierdzenia diagnozy HFPEF
u pacjentéw z objawami niewydolnosci serca, LVEF > 50%
i w przypadku E/E’ 8-15 [11].

Nalezy zaznaczy¢, ze obecnie nie ma badan oceniaja-
cych wartos¢ predykcyjng BNP w poréwnaniu z inwazyjnie
mierzonymi parametrami napetniania lewej komory u pacjen-
tow z podejrzeniem HFPEF [10]. Poziom odciecia dla NT-
-proBNP w algorytmie pochodzi z badania przeprowadzone-
go przez Tschope i wsp. [18], oceniajacego parametry echo-
kardiograficznie i inwazyjnie pacjentéw z HFPEF oraz grupy
kontrolnej bez dysfunkgji rozkurczowej i objawéw HF. Pole
pod krzywa ROC dla NT-proBNP w predykcji HFPEF wynio-
sto 0,83. Nalezy jednak zauwazy¢, Ze grupa badana byta istot-
nie mtodsza oraz udziat kobiet byt mniejszy niz w typowej
populacji HFPEF [4].

PODSUMOWANIE
Woczesne wykrywanie czynnikéw ryzyka i proste narzedzia
diagnostyczne moga by¢ pomocne w identyfikacji oséb, u kto-
rych z duzym prawdopodobieristwem rozwinie sie po latach
HFPEF. Korzystajac z aktualnego algorytmu diagnostycznego
w warunkach ambulatoryjnych, w przypadku pacjentow
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z czynnikami ryzyka rozwoju HFPEF nalezy pamietac o wspo-
mnianych powyzej ograniczeniach.

Konflikt interesow: nie zgloszono
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14.
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