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Souhrn

Srdeční selhání je klinický syndrom, při kterém se aktivuje řada patofyziologických mechanizmů, které působí primárně vazokonstrikčně – katecholaminy, renin 

angiotenzinový systém, aldosteron, vazopresin či endotelin. Naopak kontraregulačně působí vazodilatační a natriuretické působky – natriuretické peptidy, 

endotel dependentní relaxační faktor nebo adrenomedullin. Svou roli zde má i zvýšení cytokinů nebo markerů oxidačního stresu. Registr FAR NHL sledoval 

pacienty s chronickým srdečním selháním (CHSS) a hodnotil, jednak jejich farmakoterapii a jednak humorální odpověď. Do registru bylo zařazeno 1 100 pacientů, 

nejčastější příčina CHSS byla ischemická choroba srdeční (49,7 %). Bylo provedeno běžné bio chemické vyšetření a stanovení hladiny NT-proBNP. U části pacientů 

byly také provedeny odběry na nové humorální působky a markery oxidativního stresu – copeptin, MR-proadrenomedullin (MR-proADM), pentraxin (PTX3), 

galectin3, soluble lectin-like oxidized LDL receptor-1 (sLOX-1) a 3-nitrotyrosin (3-NT). Primárním hodnotícím kritériem po jednom roce sledování byla smrt nebo 

hospitalizace pro dekompenzaci SS, nebo transplantace srdce (HTX), nebo implantace LVAD. Více než 50 % pacientů se stabilním CHSS má hladinu NT-proBNP 

nad 600 pg/ ml. Se vzrůstající NYHA třídou stoupala také hladina NT-proBNP. Byly nalezeny statisticky významné rozdíly mezi skupinami v hladinách humorálních 

působků u pacientů, kteří nedosáhli primární endpoint (skupina A) a kteří ho dosáhli (skupina B). Tyto rozdíly byly statisticky významné pro copeptin, MR-

proADM a PTX3 (p < 0,001 pro všechny působky). Nebyly rozdíly mezi skupinami v hladinách ostatních substancí: galectin3, NGAL, sLOX-1 a 3-NT. Při hodnocení 

komorbidit pomocí AHEAD skóre dosáhli pacienti s vyšší hodnotou AHEAD skóre (více komorbidit) primárního cíle častěji. Pro oba humorální působky (copeptin 

a MR-proADM) byl statisticky signifi kantní význam pro dosažení primárního cíle pacientů s nižší hodnotou AHEAD skóre (p < 0,006 a p < 0,003), nicméně 

u pacientů s vyšší hodnotou AHEAD skóre nevykazoval ani jeden z působků významnou prediktivní hodnotu. Vyšší hladina nových humorálních působků (copeptin 

a MR-proADM) by mohla odlišit pacienty s CHSS s vyšším rizikem nežádoucích událostí. Prediktivní hodnota těchto působků je také ovlivněna komorbiditami pacienta 

hodnocených pomocí AHEAD skóre. Nové humorální působky by tak mohly mít aditivní hodnotu k již tradičním a rutinně užívaným natriuretickým peptidům.
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Abstract

Chronic heart failure is a clinical syndrome with the activation of various pathophysiological mechanisms. Some of them are vasoconstrictive: sympathetic 

system, renin angiotensin system, aldosterone, vasopressin and endothelin. Counterbalancing vasodilating agents are: natriuretic peptides, endothelium-

dependent relaxation factor and adrenomedullin. The elevation of cytokines or markers of oxidative stress also plays a role. The FAR NHL (FARmacology and 

NeuroHumoraL activation) register is a database of patients with chronic heart failure (CHF) and is focused on pharmacology and humoral activation. A total of 

1,100 patients have been included, the most frequent aetiology of CHF was ischaemic heart disease 49.7%. Routine biochemistry and NT-proBNP was evaluated 

in all patients. Novel humoral substances and markers of oxidative stress: copeptin, MR-proadrenomedullin (MR-proADM), pentraxin (PTX3), galectin3, soluble 

lectin-like oxidised LDL receptor-1 (sLOX-1) and 3-Nitrotyrosin (3-NT) were measured in a part of the study population. The primary endpoint after a 1-year 

follow-up was: death or hospitalisation for decompensation of HF or heart transplantation (HTX) or LVAD implantation. More than 50% of the patients with stable 

CHF showed a level of NT-proBNP higher than 600 pg/ml. The level of NT-proBNP increased with the NYHA class. Patients without a primary endpoint (death or 

hospitalisation for decompensation of HF or heart transplantation or LVAD implantation) were assigned as group A, those with a primary endpoint as group B. 

There were statistically signifi cant diff erences between the groups in the levels of copeptin, MR-proADM and PTX3 (p < 0.001 for all substances). There were no 

diff erences in the levels of other substances: galectin3, NGAL, sLOX-1 and 3-NT. When evaluating comorbidities using the AHEAD score, patients with a higher 

AHEAD score (more comorbidities) achieved the primary endpoint more often. For both humoral agents: copeptin and MR-proADM, there was a statistically 

signifi cant importance for achieving the primary endpoint in patients with lower AHEAD scores (p < 0.006 and p < 0.003), however, neither agent showed 

a signifi cant predictive value in patients with higher AHEAD scores. Higher levels of the new humoral agents (copeptin and MR-proADM) could diff erentiate 

CHF patients at a higher risk of adverse events. The predictive value of these agents is also aff ected by the patient's comorbidities as assessed by the AHEAD 

score. New humoral agents could thus have an additional value for the already traditional and routinely used natriuretic peptides.
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vlákna a mozkový kmen. Vazopresin kromě 

vazokonstrikce zvyšuje účinek noradrenalinu 

a angiotenzinu II; jeho hlavní úlohou je zadr-

žování vody.

Copeptin 
Jedná se o C terminální fragment prohor-

monu vazopresinu, účastní se transportu va-

zopresinu do neurohypofýzy. Jeho produkce 

odráží produkci vazopresinu. Hladina co-

peptinu se prudce zvyšuje při akutním en-

dogenním stresu jako je infarkt myokardu či 

sepse. Má vysokou senzitivitu v dia gnostice 

srdečního infarktu, zejména ve spojení s tro-

poninem [2]. Jeho bio logický poločas je srov-

natelný s mozkovým natriuretickým peptidem 

(BNP). Jeho výhodou je in vitro stabilita a je 

vhodný k laboratorní dia gnostice.

Endotelinový systém
Endotelin je silný arteriální a venózní kon-

striktor, který se hojně vyskytuje v lidských tká-

ních a jehož vazebná místa byla prokázána 

v cévách, srdci a ledvině. Jeho hladina je u pa-

cientů s CHSS 2násobná než u stejně starých 

vrstevníků [3]. Endotelin je také významným 

prognostickým ukazatelem CHSS [4]. Big en-

dotelin je prekurzorem endotelinu a může 

lépe odrazit nadprodukci tohoto působku 

než samotný cirkulující endotelin, který je 

rychle štěpen a nemusí dosáhnout plicní 

cirkulace. 

Vazodilatační mechanizmy
Jsou u SS rovněž aktivovány, avšak jejich cel-

kové působení je oslabeno vazokonstrikcí 

a také nižší reaktivitou cévní stěny, která má 

sníženou poddajnost díky zvýšenému obsahu 

sodíku a vody (tab. 1).

Prostaglandiny (E2, I2)
Zvýšeně se uvolňují při hypoperfuzi ledvin 

spolu s AT II, mají jako hlavní úlohu dilataci vas 

aff erens, čímž zvyšují průtok glomerulárním 

cévním řečištěm.

Natriuretické peptidy
Při zvýšení tlaku v pravé síni při hypervolemii 

je secernován ze srdečních síní natriuretický 

peptid (ANP). Jeho účinky spočívají v uvolnění 

vazokonstrikce cév, ve zvýšeném vylučování 

sodíku ledvinami, v inhibici sekrece reninu a al-

dosteronu a ve snížení produkce vazopresinu.

Mozkový natriuretický peptid (BNP) byl ob-

jeven v mozku prasete (odtud jeho jméno), 

ale u člověka je téměř výlučně vylučovaný ze 

Úvod
Srdeční selhání (SS) je klinický syndrom charak-

terizovaný typickými symptomy (např. dušností, 

otoky kotníků a únavou), jež mohou být dopro-

vázeny známkami (např. zvýšeným tlakem v krč-

ních žilách, chrůpky na plicích a otoky končetin), 

vyvolanými strukturálními a/ nebo funkčními 

srdečními abnormalitami vedoucími ke sníže-

nému srdečnímu výdeji a/ nebo ke zvýšeným 

nitrosrdečním tlakům v klidu nebo při zátěži.

Při poklesu srdečního výdeje jsou aktivo-

vány neurohumorální systémy, které pomáhají 

udržet oběhovou homeostázu tím, že zvyšují 

inotropii a chronotropii selhávajícího myokardu 

a tím, že modulují cévní reakci. Cévní tonus 

je tak řízen přes mediátory, které buď dilatují, 

nebo kontrahují cévy v různých oblastech or-

ganizmu tak, aby byl zajištěn průtok krve čin-

nými orgány (metabolická vazodilatace) a aby 

se přitom vazokonstrikcí udržel přiměřený per-

fuzní tlak. V organizmu tak dochází k aktivaci va-

zokonstrikčních a vazodilatačních mechanizmů, 

cytokinů a proinfl amatorních substancí. 

Vazokonstrikční mechanizmy
Katecholaminy 
Snížení aktivity mechanoreceptorů v karo-

tickém sinu a v aortálním oblouku, způso-

bené při SS poklesem krevního tlaku, vede 

k vyplavení katecholaminů do krevního oběhu 

– z nervových zakončení se uvolňuje noradre-

nalin a z nadledvin adrenalin. Katecholaminy 

svým pozitivně chronotropním účinkem zvy-

šují srdeční frekvenci a pozitivně inotropním 

vlivem sílu a rychlost myokardiální kontrakce. 

Vazokonstrikce rezistenčních cév, renálních 

cév, žil splanchniku a kůže způsobená noradre-

nalinem, zvyšuje dotížení i předtížení. 

Renin-angiotenzin-aldosteron 
systém (RAAS)
RAAS je aktivován snížením perfuzního tlaku 

a průtoku v ledvinách, snížením koncentrace 

sodíku v macula densa, intenzivní léčbou 

di uretiky a ně kte rými vazodilatancii (hydra-

lazin, prazosin, antagonisté vápníku), zvýšením 

tonu sympatiku a vazopresinu. Těmito vlivy se 

zvýší sekrece proteolytického enzymu reninu 

z juxta-glomerulárních buněk. Renin štěpí al-

faglobulin angiotenzinogen na dekapeptid an-

giotenzin I. Z něj po odštěpení dvou amino-

kyselin vzniká oktapeptid angiotenzin II (AT II). 

Ten kromě silného vazokonstrikčního 

účinku stimuluje koru nadledvin k sekreci al-

dosteronu, způsobuje hypertrofi i myokardu 

a cévní stěny (remodelling) a zvyšuje obsah 

kolagenu v myokardu a cévní stěně. Vlivem 

aldosteronu se zadržuje sodík a voda. Dále al-

dosteron aktivuje fi broblasty v myokardu ke 

zvýšené tvorbě kolagenu obdobně jako AT II. 

RAAS působí nejen jako oběhový endokrinní 

systém, ale též jako lokální systém tkáňový. 

Jednotlivé složky se tvoří a jsou přítomny v růz-

ných tkáních, kde také působí. Systém renin-

-angiotenzin se jako celek účastní akutní regu-

lace krevního oběhu, zatímco tkáňový RAAS 

dlouhodobě ovlivňuje kardiovaskulární funkci 

a strukturu. Angiotenzin II působí zejména 

přes receptor 1, který zprostředkuje negativní 

účinky AT II jako je vazokonstrikce, hypertrofie 

myocytů a cévní svaloviny, fi bróza myokardu 

a cévní stěny, zvýšená sekrece endotelinu, zvý-

šené uvolňování vazopresinu, stimulace sym-

patické aktivity, stimulace kyslíkových radikálů 

a zvýšená hladina inhibitoru aktivátoru plazmi-

nogenu. Naopak receptor 2 zprostředkuje příz-

nivé účinky-antiproliferativní působení a regu-

luje diferenciaci buněk a reparaci tkání. Jeho 

stimulace může ovlivnit nepříznivý efekt na re-

modelaci zprostředkovaný receptorem 1 [1].

Vazopresin
Sekrece vazopresinu je stimulována vyšší os-

molaritou krve. U SS je však vazopresin zvý-

šeně uvolňován podrážděním baroreceptorů 

v srdečních komorách přes vagová aferentní 

Vazokonstriktory Vazodilatátory

adrenalin prostaglandin E2,I2

noradrenalin dopamin

angiotenzin II atriální natriuretický peptid

aldosteron mozkový natriuretický peptid (BNP, NT-proBNP)

vazopresin (copeptin) endotel dependentní relax. faktor

endotelin 1 adrenomedullin (MR-proADM)

prostaglandin F2

Tab. 1. Vazokonstrikční a vazodilatační působky. 
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jména o tumor necrosis faktor alfa (TNF), in-

terleukin (IL) 6, interleukin alfa a beta. Cyto-

kiny jsou produkovány buňkami imunitního 

systému, jejichž tvorba by mohla být induko-

vána neurohumorální aktivací. 

TNF alfa způsobuje svalový úbytek, redu-

kuje svalovou kontraktilitu a endoteliální dys-

funkci a současně poškození syntézy a zrych-

lení katabolizmu proteinů kosterního svalu. 

Zvýšení TNF, které je pozorováno zejména 

u pacientů NYHA IV, tak může vést k těžkému 

omezení tolerance zátěže. TNF alfa může 

spouštět i proces apoptózy, což je proces 

programované buněčné smrti, která je ge-

neticky zakódována a která je zahajována ur-

čitými spouštěcími mechanizmy. Mimo TNF 

alfa se na ni může podílet i interferon gama či 

interleukin 1 beta [8].

Markery infl amace
Pentraxin
Pentraxin je produkován buňkami imunitního 

systému a podílí se na buněčném rozpozná-

vání a zánětlivých procesech. Jeho syntéza je 

Adrenomedullin 
Adrenomedullin je peptid, jehož hladiny jsou 

zvýšeny u pacientů s CHSS. Je secernován z en-

dotelu a buněk hladkých svalů cév, a to jak v ko-

morách, tak v předsíních, dále v nadledvinách, 

plicích a ledvinách. Produkce je stimulována při 

tlakovém a objemovém přetížení myokardu. Zvý-

šené hladiny korelují se symptomatologií a he-

modynamickou závažností syndromu. Adreno-

medullin působí jako vazodilatátor v systémovém 

i plicním řečišti, indukuje vazodilataci v ledvinách, 

zvyšuje glomerulární fi ltraci, natriurézu a diurézu, 

inhibuje sekreci aldosteronu ze zona glomeruloza 

a produkci endotelinu-1. Adrenomedullin je bio-

logicky nestabilní, proto je výhodnější stanovovat 

jeho inaktivní fragment midregionální- proadre-

nomedullin (MR-proADM) [7].

 

Cytokiny
jsou vysoce účinné endogenní peptidy, které 

mají mnohostranné bio logické účinky a jsou 

zapojeny do tkáňové reparace a udržení ho-

meostázy až po specifi cké účinky, kterými 

ovlivňují patofyziologii CHSS. Jedná se ze-

srdce, především z komor. Má podobné účinky 

jako ANP, jeho zvýšená hladina je používána 

jako screenig pro detekci SS. K detekci SS se 

tak může využít nejenom aktivní forma BNP, 

ale také inaktivní fragment NT-proBNP [5,6]. 

Jeho hladiny mají rovněž prognostický význam 

u pacientů se SS. ANP i BNP potlačují uvolňo-

vání endotelinu. Současná doba je ve zna-

mení objevování dalších natriuretických pep-

tidů, které jsou označovány CNP, DNP atd. a je 

zkoumán nejen jejich prediktivní význam, ale 

i jejich možné terapeutické využití. Z ledvin je 

vylučovaný urodilatin.

Endotel-dependentní 
relaxační faktor
Neporušený endotel produkuje vazodila-

tační endotel-dependentní relaxační faktor 

(EDRF), což je chemicky oxid dusnatý vznika-

jící z L-argininu. EDRF, jakožto nitrát, působí 

vazodilatačně tím, že aktivuje v hladkém 

svalu cév guanylátcyklázu, která se podílí 

na přeměně guanosintrifosfátu na cyklický 

guanosinmonofosfát. 
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Obr. 1. Základní charakteristika souboru.

věk n medián (5–95 percentile) mean ± SD P*

muži 889 65,0 (39,0; 81,0) 63,4 ± 12,0
0,001

ženy 211 68,0 (41,0; 86,0) 66,7 ± 12,3

celkem 1 100 65,0 (39,5; 82,0) 64,0 ± 12,1

p* – Mann-Whitney U test
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stimulována prozánětlivými cytokiny jako je 

TNF alfa nebo IL1 a může se tvořit i v endotelu 

cév kosterních svalů nebo v srdci. 

Soluble lectin-like oxidized 
LDL receptor-1 (sLOX-1)
sLOX-1 hraje svou roli v obraně organizmu 

a aterogenezi. Odráží formaci aterogenního 

plátu a může být zvýšený u akutního koronár-

ního syndromu, je rovněž mediátorem endote-

liální dysfunkce. V experimentu na krysách byla 

popsána také jeho zvýšená exprese v srdci, 

která by mohla přispět k chronické zánětlivé 

odpovědi při vývoji SS [9].

3-Nitrotyrosin (3-NT)
3-NT je markerem oxidačního stresu a bu-

něčného poškození. V experimentu bylo 

prokázáno jeho zvýšení a vztah k apoptoźe 

myocytů [10]. 

Registr FAR NHL
Registr FARmacology and NeuroHumoraL acti-

vation (FAR NHL) měl dva hlavní cíle:

1.  Humorální aktivace – stanovení korelace 

mezi plazmatickými hladinami NT-proBNP, 

renálními funkcemi, věkem, hmotností a zá-

važností srdečního selhání u nemocných 

se stabilním SS. Rovněž byly odebírány hla-

diny nových působků – copeptinu, MR-

-proADM), galectin-3, NGAL, markerů infl a-

mace (sLOX-1, PTX3, 3-NT) a byl zjištován 

jejich vztah k prognóze pacientů a přidru-

ženým onemocněním.

2.  Monitorace léčby stabilního CHSS s vyhod-

nocením dávek ACEI, sartanů a betabloká-

torů (ve vztahu k výši krevního tlaku), užití 

ivabradinu a digoxinu (ve vztahu k rytmu 

a frekvenci) a užívání antikoagulační léčby 

(ve vztahu k rytmu).

Soubor a metodika
Podmínkou zařazení do registru byla dia-

gnóza stabilního SS, která vycházela z defi -

nice CHSS podle guidelines České kardiolo-

gické společnosti.

Pojem CHSS je označením pro řadu symp-

tomů a známek, které jsou způsobeny na-

rušením srdeční práce. Pro stanovení dia-

gnózy CHSS musí být přítomny symptomy 

SS + známky SS + objektivně prokázaná po-

rušená srdeční funkce [5,6]. Pro zařazení do re-

gistru byla vstupním kritériem snížená ejekční 

frakce levé komory (EF LK < 50 %) a nemocní 

museli být stabilní na zavedené medikaci mi-

nimálně 1 měsíc (obr. 1).

Bylo provedeno klinické vyšetření a dopl-

nění anamnézy, dále bylo provedeno běžné 

bio chemické vyšetření vč. odběru lipidového 

spektra, renálních a jaterních funkcí a glyko-

vaného hemoglobinu, stanovení NT-proBNP 

a krevní obraz. U části pacientů byly také pro-

vedeny odběry na nové humorální působky 

a markery oxidativního stresu. Primárním hod-

notícím kritériem po 1 roce sledování byla 

smrt nebo hospitalizace pro dekompenzaci SS 

nebo transplantace srdce (HTX), nebo implan-

tace dlouhodobé mechanické srdeční pod-

pory (left ventricular assist device – LVAD). 

Statistická analýza byla provedena na Insti-

tutu  biostatistiky a analýz Lékařské fakulty Ma-

sarykovy univerzity (IBA LF MU).

Celkem bylo do databáze zařazeno 

1 100 pacientů, průměrný věk byl 65 let, 80,8 % 

z nich byli muži. Etiologie SS byla nejčastěji is-

chemická choroba srdeční (49,7 %), dilatační 

kardiomyopatie (41,7 %) a 8,6 % bylo ozna-

čeno jako ostatní. 

Výsledky
Více než 50 % pacientů se stabilním CHSS má 

hladinu NT-proBNP nad 600 pg/ ml (obr. 2). 

Se vzrůstající NYHA třídou stoupala také hla-

dina NT-proBNP (obr. 3). Při porovnání hladin 

NT-proBNP mezi muži a ženami nebyl nalezen 

žádný rozdíl (obr. 4).

Byl významný rozdíl v hladinách NT-proBNP 

u pacientů s a bez fi brilace síní 787 vs. 453 pg/ ml  
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(p < 0,001). Byl rovněž statisticky významný 

rozdíl mezi pacienty podle věku: 416 pg/ ml 

(< 70 let) a 623 pg/ ml (> 70 let; p < 0,001). Byla 

patrna těsná korelace mezi NT-proBNP a ledvin-

nými funkcemi; CrCl < 50 ml/ min , 1 153pg/ ml; 

50–70 ml/ min, 764 pg/ ml a > 70 ml/ min. 

365 pg/ ml (p < 0,001) [11].

Primární endpoint (smrt nebo hospitalizace 

pro dekompenzaci SS, nebo HTX, nebo im-

plantace LVAD) byl vztažený také k hladinám 

copeptinu MR-proADM, PTX3, galectinu3, 

sLOX-1 a 3-NT.

Tyto nové humorální působky byly stano-

veny u 522 pacientů. Pacienti byli rozděleni 

na dvě skupiny – skupinu A, která nedosáhla 

primárního cíle (úmrtí nebo hospitalizace pro 

dekompenzaci SS nebo HTX nebo LVAD im-

plantaci), celkem 469 pacientů, a skupinu B, 

která dosáhla primárního cíle, celkem 53 pa-

cientů. Byly nalezeny statisticky významné 

rozdíly mezi skupinami v hladinách humorál-

ních působků. Copeptin – skupina A medián 

15,9 pmol/ l (3,4–50,9), skupina B 23,7 pmol/ l 

(5,0–89,44) (p < 0,001), (obr. 5). MR-proADM – 

skupina A medián 0,63 nmol/l (0,32–1,34), sku-

pina B 0,76 nmol/ l (0,4–1,94) (p < 0,001) (obr. 6) 

a PTX3 skupina A medián 0,7 ng/ ml (0,24–

2,79) a skupina B 0,9 ng/ ml (0,37–44,07) (p 

<0,001) [12]. Nebyly rozdíly mezi skupinami 

v hladinách ostatních substancí – galectin3, 

NGAL, sLOX-1 and 3-NT. 

Hodnota cutt-off  pro copeptin byla stano-

vena na ≥ 23, 7 pmol/ l, kde vykazuje 50,6 % 

senzitivitu a 73,4 % specifi citu k predikci dosa-

žení primárního cíle v jednoročním sledování 

(p < 0,001). Hodnota cut-off  pro MR-proADM 

byla stanovena na ≥ 0,57 nmol/ l, vykazuje vyšší 

senzitivitu 78,3 % a nižší specifi citu 43,5 % 

k predikci dosažení primárního cíle v jedno-

ročním sledování (p < 0,001). Cutt-off  hodnota 

pro PTX3 ≥ 0,52 ng/ ml má 93,9 % senzitivitu 
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a 35,2 % specifi citu pro predikci primárního 

cíle v jednoletém sledování (p < 0,001) [12].

Vyšší hladiny nových humorálních působků 

(copeptinu, MR-pADM a PTX3) by mohly od-

halit pacienty se SS s rizikem horšího průběhu. 

Zatímco galectin3, NGAL, sLOX-1 a 3-NT nebyly 

prediktivní pro další prognózu pacientů. 

Primární cíl byl dále vypočítán pro jed-

notlivé AHEAD skóre. AHEAD skóre je jedno-

duchý skórovací systém k určení pravděpo-

dobnosti mortality pro pacienty s akutním SS 

(ASS) na základě jejich věku a komorbidit, která 

pomocí hodnocení nejzávažnějších komor-

bidit klasifi kuje nemocné do 6 skupin, kdy ne-

mocní s ≤ 1 komorbiditou mají relativně příz-

nivou prognózu s roční mortalitou do 20 % (vč. 

hospitalizační) a nemocní se ≥ 4 komorbidi-

tami naopak velmi špatnou prognózu s roční

mortalitou > 50 %.

V rámci registru AHEAD (The Acute Heart 

Failure Database) jsme navrhli skórovací 

systém na odhad krátkodobé a dlouhodobé 

prognózy pomocí přidružených onemoc-

nění nazvaný taktéž AHEAD (A – atrial fi brilla-

tion = fi brilace síní, H – hemoglobin < 130 g/ l 

pro muže a 120 g/ l pro ženy (anémie), E – el-

derly (věk > 70 let), A – abnormal renal pa-

rameters = snížené renální funkce (crea-

tinin > 130 mmol/ l), D – diabetes mellitus) [13]. 

A – atrial fi brilation (fi brilace síní)
Fibrilace síní je významně spojena s morta-

litou u nemocných s ASS. FS byla významným 

prognostickým parametrem i v registru 

AHEAD [14]. 

H – hemoglobin (anémie)
Výskyt anémie u ASS je udáván 10–50 % v závis-

losti na typu populace a tíži onemocnění. Ně-

kolik studií označilo vznik nebo prohloubení 

anémie za významný a nezávislý prognostický 

faktor bez souvislosti s tíží onemocnění, renál-

ními funkcemi či diabetem [15]. Consuegra et al 

popsali anémii (hemoglobin < 13 g/ dl) jako ne-

závislý prognostický parametr u ASS spojený 

s velmi špatnou prognózou (p = 0,003) [16]. Po-

dobné závěry jsou v registru AHEAD.

E – elderly (věk)
Výskyt SS roste s věkem. Starší pacienti mívají 

mnohem častější hospitalizace a převažují 

mezi nimi ženy se zachovalou EF. Mají taktéž 

vyšší výskyt komorbidit, především hyper-

tenze, diabetes mellitus (DM) či renální insufi -

cience. Věk je prakticky ve všech klinických stu-

diích významným predikátorem mortality [17].

A – abnormální renální funkce
Vztah mezi selháním ledvin a SS se nazývá kar-

diorenální syndrom (CRS) a popisuje historii 

vzniku obou onemocnění. V AHEAD skóre jsme 

pro zjednodušení za snížené renální funkce 

považovali creatinin > 130 μmol/ l pro obě po-

hlaví a bez vztahu k hmotnosti.

D – diabetes mellitus
Diabetes mellitus zvyšuje riziko SS nezávisle 

na výskytu ischemické choroby srdeční, hy-

pertenze či kardiomyopatie. Framinghamská 

studie jasně popsala vztah mezi DM a SS, kdy 

DM zvyšuje riziko SS 2–4× u mužů a 3–5× 

u žen [18]. Studie ALARM HF (4 953 nemoc-

ných) popsala DM jako nezávislý prognostický 

parametr vzniku SS i prognózy SS [19]. Diabe-

tici měli jasně vyšší mortalitu než nediabetici 

(11,7 vs. 9,8 %; p = 0,01). 

AHEAD klasifi kace
Jednotlivé parametry klasifi kace AHEAD jsou 

popsány výše. Nemocný má za každou ko-

morbiditu 1 bod. Pacienti se skóre 0 a 1 mají 

nejlepší prognózu, 2 a 3 odpovídají prognóze 

celého souboru a pacienti se skóre 4 a 5 mají 

velmi špatnou prognózu [13].

AHEAD klasifi kace je jednoduchá klasifi kace 

založená na věku a komorbiditách. Její limitací 

je, že nemůže postihnout všechny okolnosti, 

které ovlivňují prognózu ASS, jako např. nízká 

EF, hypotenze či vlastní příčina selhání. Pouka-

zuje ale na další důležité parametry, kdy každá 

z uvedených komorbidit zhoršuje pravděpo-

dobnost přežití přibližně o 10 % ročně. 

Na základě AHEAD skóre byli pacienti v re-

gistru FAR NHL rozděleni do 3 skupin. AHEAD 

skóre 0–1, AHEAD skóre 2–3, AHEAD skóre 

4–5. Vztah mezi hodnotou AHEAD skóre a pri-

márním cílem vykazoval statisticky významný 

trend p = 0,087. Pacienti s vyšší hodnotou 

AHEAD skóre (více komorbidit), dosáhli primár-

ního cíle častěji. Zjišťovali jsme vztah AHEAD 

skóre k oběma humorálním působkům (co-

peptinu a MR-proADM). Pro oba humorální pů-

sobky byl statisticky signifi kantní význam pro 

dosažení primárního cíle pacientů s nižší hod-

notou AHEAD skóre (p < 0,006 a p < 0,003), 

nicméně u pacientů s vyšší hodnotou AHEAD 

skóre nevykazoval ani jeden z působků vý-

znamnou prediktivní hodnotu [12].

Závěr
Vyšší hladina nových humorálních působků 

(copeptin a MR-proADM) by mohla odlišit pa-

cienty s CHSS s vyšším rizikem nežádoucích 

událostí. Prediktivní hodnota těchto působků 

je také ovlivněna komorbiditami pacienta hod-

nocených pomocí AHEAD skóre. Nové hu-

morální působky by tak mohly mít aditivní 

hodnotu k již tradičním a rutinně užívaným 

natriuretickým peptidům. 
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Věnování
Milý Jindro,

tento článek věnuji k Tvým letošním kulatinám. Tvým zájmem bylo vždy srdeční selhání a Tvou srdcovkou registry. Největšího úspěchu 

dosáhl registr AHEAD akutního srdečního selhání, který je největší ve své oblasti v České republice a tvoří i základ mezinárodního registru 

GREAT. Výčet prací z tohoto registru v časopisech s IF by zabral nemalý prostor. Byl jsi jeho hlavním koordinátorem, stejně jako registru 

chronického srdečního selhání FAR NHL, který jedinečně spojuje farmakoterapii a humorální aktivaci. Bylo mi velkou ctí a potěšením být 

koordinátorem těchto registrů za své pracoviště a obdivuji, co všechno jsi dokázal. Těší mě, jak jsme se podporovali v profesní kariéře 

a osobním životě a jsem ráda, že vždy jsem stála po Tvém boku. Přeji Ti další úspěšná léta, hodně zdraví, spokojenosti a inspirace a také 

radost z dcery, která je úspěšnou lékařkou, a z naší společné vnučky. 

Tvá Lenka 

proLékaře.cz | 4.11.2025


