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Obsah sdéleni

1 Monitorace NP pri terapii

1 Rizena terapie srde&niho selhani

- stabilni ambulantni

- |éCba po hospitalizaci

1 Soucasny pohled na NP rizenou tetapii



Neurohumoralni mechanismy
u chronického srdecniho selhani

Vazodilatacni, natriuretické
a antimitogenni faktory

Natriureticke peptidy

Kallikrein, Kininy
Prostaglandiny

Dopamin

EDRF = NO (oxid dusnaty)

Adrenomedullin

Vazokonstrikéni,
antinatriuretické
a mitogenni faktory

Renin-angiotensin-aldosteron
Sympatoadrenalni system
Vasopresin

Tromboxan

Endotelin

Cytokiny




Natriureticke peptidy

vyznam v monitoraci leCby
srdecniho selhani



Pretrvavajici zvyseni BNP a |IL-6 pri
terapii CHSS predpovida horsi
prognozu
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Natriureticke peptidy

leCba srdecniho selhani podle
dosazené koncentrace



Lecba CHSS vedena podle NP

studie STARS-BNP

1 Ambulantni pacienti s CHSS, (n = 220),

1 NYHA Il a lll

1 Optimalni farmakoterapie (ACEI, BB, diu)
Randomizace:

1 LecCba podle guidelines (clinical group)

1 Lecba podle BNP s cilem < 100 pg/ml (BNP

group).
Kontroly a 1 mésic, dale a 3 do 15 mésicu

1 Primarni vysledek: umrti pro srdecni selhani
nebo hospitalizace.

Jourdain B J Am Coll Cardiol 2007



Zmena BNP u BNP guided terapie
ve studil STARS-BNP

Jourdain B J Am Coll Cardiol 2007



Rozdil v primarnim vysledku
(umrti nebo hospitalizace pro srdecni selhani)
ve studil STARS-BNP: 24 % vs. 52 %, p < 0,001
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Jourdain B J Am Coll Cardiol 2007



Plan studie TIME-CHF
— chronické srdecni selhani

Randomizovana multicentricka studie, 15 ambulantnich center

1 Pacienti s CHSS a EF LK <45 %, starSi 60 let, randomizovano
499 nemocnych, NYHA = ||

1 Hospitalizace pro srdecni selhani v poslednim roce

1 NT-proBNP = dvounasobek horni hranice normy:

400 pg/mlu <75 let a 800 pg/mlu =75 let,

ACC/AHA Gudelines 2005

1 Sledovani 18 meésicu 1/2003 az 6/2008

Intervence:

1 Titrace EBM terapie s cilem snizeni NYHA < ||
(symptom-guided therapy)

1 Titrace EBM terapie s cilem snizeni NT-proBNP
a symptomu NYHA < |l (BNP-guided therapy).

Pfisterer, JAMA 2009



Titrace EBM terapie ve studii TIME-CHF

Treatment
[l Ssymptom-guided
B N-terminal BNP-guided

ACE Inhibitor or ARB B-Blocker
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Pfisterer M, JAMA 2009,301(4):383-392



Vysledky studie TIME-CHF

201 17C

Pfisterer M, JAMA 2009,301(4):383-392



Lecba CHSS vedena podle NP

1 | ecba rizena podle koncentrace BNP,
respektive NT-proBNP (BNP-guided),
neprinesla ve studii TIME-CHF

zlepseni kvality zivota a pokles morbidity
a mortality ve srovnani s IéCbou rizenou
podle klinickych ukazatelu
(symptoms-guided).

Pfisterer M, JAMA 2009,301(4):383-392



Lecba rizena podle BNP po
hospitalizaci pro srdecni selhani
studie BATTLESCARRED

1 Pacienti s hospitalizaci pro srdecCni selhani
(n = 364)

Randomizace 1:1:1

1 NT-proBNP fizena terapie

(cil 150 pmol/l = 1300 pg/ml)

Klinicky rizena terapie

Standardni terapie

1 Terapie 2 roky, sledovani 3 roky

Lainchbury, J Am Coll Cardliol 2010



Vysledky studie BATTLESCARRED
dopad IéCebnych rezimu na mortalitu

BNP-rizena (Cervene),
Klinicky -Fizena (zelené),
Standardni (modre).
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Lainchbury, J Am Coll Cardliol 2010



Vysledky studie
BATTLESCARRED

Prezivani pacientli <75 a >75 let

(A)<75 let

(B) >75 let

BNP-rizena (Cervene),

Klinicky -rizena (zelene),

Standardni (modre).

Prerusovana cara: ukonceni lécebnych strategii.
Ve 2 letech: rozdily (p < 0.05).

Ve 3 letech: (p < 0.05 pro < 75 let)

Lainchbury, J Am Coll Cardliol 2010



Studie PRIMA — |éCba fizena podle
NT-proBNP u akutni dekompenzace CHSS

1 Pacienti (n = 345) hospitalizovani pro
akutni dekompenzaci CHSS s elevaci
NT-proBNP pri prijeti

Randomizace pri propustent:

1 Klinicky rizena terapie (n =171)

1 NT-proBNP rizena terapie (n = 174)

Cil NT-proBNP =< 200 pmol/l (1,700 pg/ml)

1 Primarni sledovany vysledek: doba do umrti
nebo hospitalizace po dimisi

Eurlings et al. JACC 2010
NT-proBNP-Guided Management of Heart Failure



Primarni vysledek studie PRIMA

550
50
' l l P=049

NT-proBNP guided Clinically guided

Group n Days alive outside hospital, median IQR
NT-proBNP guided 174 685 484-727
Clinically guided 171 664 434-726

Eurlings et al. JACC 2010
NT-proBNP-Guided Management of Heart Failure



Sekundarni vysledek studie PRIMA
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Eurlings et al. JACC 2010
NT-proBNP-Guided Management of Heart Failure



Dalsi vysledky studie PRIMA

1 Individualni koncentrace NT-proBNP mela
prognosticky vyznam.

1 Vetsine klinickych prihod (64 %) predchazel
vzestup NT-proBNP pri predchozi kontrole.

Zvyseni NT-proBNP predpovidalo riziko:

1 Umrti (hazard ratio [HR]: 1.84, p 0.007)

1 Umrti z KV pric¢in (HR: 2.53, p 0.001)

1 Umrti na srdedni selhani (HR: 3.69, p 0.001)

Eurlings et al. JACC 2010




Prehled hlavnich studii s NP rizenou terapii CHSS
* randomizace — NP rizena vs. klinicky rizena
** - NP rizena vs. klinicky rizena vs. standardni

p < 0,001

pouze pro < 75 let

31,3 %, p <0,05
pouze pro < 75 let

studie STARS BNP TIME-CHF BATTLE- PRIMA
SCARRED
n 220 499 364 345
populace ambul. NYHA I ambul. NYHA = Il | hospit. hospit.
alll dekomp.

NP BNP NT-proBNP NT-proBNP NT-proBNP

randomizace 1:1* 1:1* 1:1:1** 1:1*

cil NP <100 pg/ml <400 pg/ml <75 150 pmol/l 200 pmol/l
<800 pg/ml =75 ~ 1300 pg/ml ~ 1700 pg/mi

doba sledovani 15 mésicu 18 mésicu 2-3 roky 2 roky

vysledek umrti nebo hospit. | preziti, hospit. preziti umrti, hospit.

vyznamnost 24 % vs. 52 % HR 0,41 p<0,02 | 15,5vs 30,9vs p=0,49 N.S.




The Role of Brain Natriuretic Peptide-Guided Heart
Failure Therapy: An Updated Meta-Analysis

1 Randomizované studie (n = 8) s pocCtem
pacientu 2056

— 1037 BNP rizena a 1019 standardni |écba,
sledovani 9 az 24 meésicu

1 Snizeni rizika pri BNP rizené terapii:
celkova mortalita ([RR] 0.81, 95% [CI] 0.68 - 0.97,
p=0.02)

hospitalizace (RR 0.81, 95% CI 0.72 - 0.91,
0<0.001).

Jae-Sik Jang, JACC 2013



ziti novych biomarkeru?

Transplant-free survival
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§T2 <« 27.5 ng/ml and NT-proBNP < 566 pg/ml
First Torlile: ST2 <22.3 ng/ml §T2227.5 ng/ml and NT-proBNP < 586 pg/ml

Seound Terlile: 22.3 < ST2 = 36.3 ng/ml ST2 «27.5 ng/ml and NT-proBNP = 566 pg/ml
—— Third Tertile: ST2 > 36.3 ngiml §T2=227.5 ng/ml and NT-proBNP = 566 pg/ml

1 2 3 1 2 3

Follow-up lime (years) Follow-up lime (years)

Number at risk
Year O 2 3 1 2

384 302
378 181

— 379 169

Transplant-free survival according to ST2 and NT-proBNP levels.

Bonnie Ky et al. Circ Heart Fail. 2011;4:180-187




Soucasha dopo

1 BNP- or NT-proBNP—-guid

ruceni

ed HF therapy

can be useful to achieve optimal dosing

of GDMT in select clinical
patients followed in a wel
HF disease management
(Level of Evidence: B)

y euvolemic
-structured
orogram,230=231

2013 ACCF/AHA Guideline for the Management of Heart Failure


http://circ.ahajournals.org/content/128/16/e240.full
http://circ.ahajournals.org/content/128/16/e240.full
http://circ.ahajournals.org/content/128/16/e240.full

A4

Zaver

NP rizena terapie CHSS je spojena s
vyznamnym snizenim rizika umrti
a hospitalizace

Vetsi prospech pri pouziti NT-proBNP
a dobé sledovani > 12 meésicu!



Dekuji vam za pozornost



