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STRESZCZENIE

Wstep

Wspélczesna definicja kardiomiopatii restrykcyjnej zaklada, ze grubos$é miegnia lewej
komory pozostaje prawidtowa lub zwigksza sig tylko nieznacznie. W tym ujeciu, amyloidoza
serca nie powinna byé wiec zaliczana do kardiomiopatii restrykcyjnej, ale do kardiomiopatii
przerostowej. Jednoczesdnie amyloidoza taficuchéw lekkich jest najezestszg przyczyng istotnych
zaburzen funkcji rozkurczowej lewej komory w krajach europejskich. W prezentowanym
badaniu przyjeto perspektywe tradycyinej definicji kardiomiopatii restrykcyjnej, w ktorej
zaburzenia funkcji rozkurczowej mialy kluczowe znaczenie dla rozpoznania kardiomiopatii
restrykcyjnej niezalenie od grubodci migdnia i amyloidoza serca byla rozpatrywana
jako typowy przyklad kardiomiopatii restrykcyjnej. Dla zbiorczego okre$lenia grupy pacjentow
wigczanych do badania utworzono pojecie »Kkardiomiopatia o profilu restrykcyjnym”
obejmujgce kardiomiopati¢ restrykcyjna nicamyloidowsg spehniajgca zalozenia wspétczesnej
definicji oraz amyloidoze serca.

Kardiomiopatia restrykcyjna jest najrzadszym typem kardiomiopatii. Wiedza na temat
czynnik6w prognostycznych w tej kardiomiopatii weigz jest ograniczona. Niedawno
potwierdzono przydatno$é kliniczng GDF15 i sST2 w ocenie pacjentow z amyloidoza
taricuchéw lekkich (amyloidoza AL). Nie sg dostgpne badania nad stezeniami
tych biomarkeréw kardiologicznych u pacjentéw z kardiomiopatia restrykcyjng
nieamyloidowa.

Cel

Celem badania byto poszukiwanie czynnikéw prognostycznych u polskich pacjentow
z kardiomiopatia o profilu restrykcyjnym.

Material i metody

Wstepna analizg objeto wszystkich pacjentéw z kardiomiopatig o profilu restrykeyjnym,
ktorzy byli hospitalizowani w Oddziale Kardiomiopatii NIKard od stycznia 2015 r. do sierpnia
2016 r. Kardiomiopati¢ o profilu restrykcyjnym rozpoznawano na podstawie badania
echokardiograficznego, jednoczesnie wykluczajgc kardiomiopatie przerostows. Nastepnie
pacjenci, ktérzy nie wyrazili zgody na badanie, pacjenci leczeni nerkozastepczo dializoterapia
oraz pacjenci z chorobg nowotworowa inng niz dyskrazja plazmocytowa nie byli wigczani
do badania. Czgstos¢ rytmu serca, skurczowe i rozkurczowe ciénienie tetnicze (odpowiednio:

SBP i DBP) w pozycji siedzacej w dniu przyjecia do szpitala byty rejestrowane. U wszystkich



pacjentéw oznaczono nastgpujgce biomarkery kardiologiczne: NT-proBNP, troponing T testem
wysokiej czutosci (hs-TnT), GDF15 i sST2. W badaniu echokardiograficznym oceniano
standardowe parametry m.in koficoworozkurczowy wymiar lewej komory (LVEDD), frakeje
wyrzucania lewej komory mierzong metodg Simpsona (LVEF), objetodé wyrzutowg lewej
komory (SV), kurczliwos¢ prawej komory (TAPSE). Za pomoca doplera tkankowego mierzono
predkodei widkien podiuznych lewej i prawej komory (odpowiednio: S° LV i S° RV),
a takze do wezesnorozkurczowe predkodci pierdcienia mitralnego (e”). Dla kazdego pacjenta
wyliczono wskaznik E/e’. Obecnosé zwigkszonej ilosci ptynu w osierdziu oceniano w badaniu
echokardiograficznym. W zdjeciu radiologicznym klatki piersiowej oceniano obecnosé plynu
W jamie oplucnowej. Amyloidoza AL byla rozpoznawana na podstawie badania
histopatologicznego biopsji tkanki lub narzadu, obecnodci nieprawidlowego ilorazu stezen
wolnych fafcuchéw lekkich w surowicy oraz konsultacji hematologiczne;. Amyloidoza
transtyretynowa (amyloidoza ATTR) byta potwierdzana za pomocg badania genetycznego
lub scyntygrafii catego ciata z Tc-99m-DPD. Czterech pacjentéw z kardiomiopatig restrykcyjng
nieamyloidows, ktorzy w czasie trwania badania zostali poddani procedurze przeszczepienia serca,
wylaczono z analizy przezycia.
Wyniki

Do badania wigczono 36 pacjentéw (mediana wieku — 52 lata). Kardiomiopatig
restrykcyjng nieamyloidowa rozpoznano u 18 pacjentéw, amyloidoze AL — u 14 pacjentow,
natomiast amyloidoz¢ ATTR — u 4 pacjentéw. Mediany (przedzialy migdzykwartylowe, IQR)
stezenn NT-proBNP, hs-TnT, GDF 15, i sST2 byly nastepujagce: 3384 (1998-6578) pg/mL,
39 (24-90) ng/L, 1316 (654-2204) pg/mL, and 23 (17-39) ng/mL. Mediana czasu obserwacji
pacjentéw w badaniu wynosita 17 miesigcy (IQR: 6.7-24). Czternastu pacjentéw zmarto
podczas trwania badania, mediana przezycia tych pacjentdw wynosita 5,5 miesigca
(IQR: 3-11). Modele regresji logistycznej wskazywaly, ze TAPSE, ale nie LVEF, miata
zwigzek z przezyciem pacjentéw. Krzywa ROC wskazywata, ze TAPSE moze by¢ czynnikiem
przewidujacym $miertelnosé pacjentdéw z kardiomiopatig restrykcyjng (pole pod krzywg ROC,
AUC =0,732; 95% przedzial ufnosci, 95% CI = 0,547-0,872; p = 0,01). Na podstawie analizy
krzywych Kaplana-Meiera wykazano, ze TAPSE<I8 mm wigzalo si¢ z gorszym rokowaniem
(Log-rank test, p = 0,03). W analizie jednoczynnikowych modeli regresji Coxa nastepujgce
zmienne mialy wplyw na $miertelno$¢ pacjentow: stezenie albuminy, biatka catkowitego,
bilirubiny, GDF 15, hs-TnT, NT-proBNP w surowicy, DBP, SBP, czesto$¢ rytmu serca,
LVEDD, SV, wskaznik E/e’, TAPSE, S* RV. Do wieloczynnikowego modelu regresji Coxa
wprowadzono: hs-TnTx10™ (wsp6tczynnik ryzyka, HR = 1,14; 95% CI = 1,04-1,24; p = 0,004),
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LVEDD (HR = 0.78, 95% CI = 0,65-0,93; p = 0,005) i obecno$é plynu w osierdziu
(HR = 98,23; 95% CI = 5,6-1719; p = 0,002). Poréwnanie krzywych ROC metodg DeLong
wykazato, ze GDF15 (AUC = 0,821; 95% CI = 0,646-0,934) i sST2 (0,712; 0,526-0,858)
byly poréwnywalnie wartociowymi biomarkerami jak NT-proBNP (0,841; 0,669-0,946)
czy hs-TnT (0.750; 0.566-0.885) w przewidywaniu $miertelnosci pacjentéw z kardiomiopatia
o profilu restrykcyjnym. Poréwnanie krzywych Kaplana-Meiera wykazato, ze amyloidoza AL
wigzata si¢ z gorszym rokowaniem niz kardiomiopatia restrykcyjna nieamyloidowa (Log-rank
test; p = 0,002).
Whioski

TAPSE, ale nie LVEF przewiduje przezycie u pacjentéw z kardiomiopatig o profilu
restrykcyjnym. Wysokie stezenie hs-TnT, zmniejszony LVEDD i obecnogé plynu w osierdziu
g najwazniejszymi negatywnymi czynnikami prognostycznymi. Dalsze badania nad rolg
GDF15 1 sST2 u pacjentéw z kardiomiopatig o profilu restrykcyjnym bylyby zasadne. W Polsce
rokowanie pacjentéw z kardiomiopatia o profilu restrykcyjnym jest powazne. Pacjenci

z amyloidozg AL rokuja gorzej niz pacjenci z kardiomiopatig restrykcyjng nieamyloidowsa.
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