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Definice srdec¢niho selhani

... stav, kdy srdce neni schopno pri normalni zilnim navratu
Cerpat krev v souladu s potrebami metabolizmu tkani nebo
je toho schopno jen pri zvySeni plnicich tlaku komor

Soucasny pohled na patofyziologii srdeCniho selhani

» akceptovan hemodynamicky pohled v kontextu
neurohumoralni aktivace a progresivni prestavby na
makroskopické i ultrastrukturalni arovni



Faktory ovliviujici srdecni vydej

Kontraktilita

Preload Afterload

¢ Synchronie kontrakce
e Integrita stény Frekvence
¢ Funkce chlopni

Srdecni vydej
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http://slideplayer.cz/slide/2328682/

PriCiny srdecCniho selhani

Primarni poSkozeni myokardu:

ischemicka choroba srdec¢ni

toxickeé poskozeni myokardu

— abusus (alkohol, kokain, amfetaiminy, anabolické steroidy)

— tézké kovy (méd’, zelezo, olovo, kobalt)

— medikace cytostatika (antracykliny), imunomodilaé¢ni latky

(monoklonalni protilatky), antidepresiva, antiarytmika, NSAID

imunitné zprostredkované

— infekce (bakterialni, spirochéty, mykotické, protozoa)

— ostatni (myokarditidy, systémova onemocnéni)
infiltrativni procesy

— malignity

— nemaligni (amyloid6za, hemochromatoza, stradava onemocnéni)
metabolické

— hormonalni (thyreopatie, pristitna téliska, akromegalie, peripartalni)

— nehormonalni (deficit thiaminu, L-karnitinu), malnutrice
geneticke

— (DCM, LV-nonkompaktni CMP, restriktivnhi CMP, HCM)



PriCiny srdecCniho selhani

Primarni postizeni hemodynamiky
 arterialni hypertenze

* vrozené a ziskaneé vady

* objemové pretizeni - selhani ledvin

Primarné arytmické priciny
« tachy- 1 bradyarytmie



Ztrata/dysfunkce myocytu

Ztrata myocytu

* nekroéza (napr. IM, kardiotoxické vlivy)

« apoptoza (dusledek T katecholaminii, angiotenzinu
I, prozanétlivych cytokinu) a mechanického napéti
myocytu

Dysfunkce myocytu
« zmény exprese kontraktilnich proteinu, iontovych
kanalu, enzymu a receptoru vedoucich k

intracelularnim porucham:
— metabolismu Ca a vysoceenergetickych fosfata



Aktivace kompenzac¢nich mechanizmu

* Frank-Starlingtiv mechanismus
 hypertrofie/dilatace komory
e aktivace neuroendokrinnich mechanismu



Frank-Starlingtiv mechanismus

* sila stahu/vydej komory je primo umérny preloadu (tj.
inicialni délce/napéti myofibril)

1 kontraktilita
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LV enddiastolicky tlak/objem
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Hypertrofie/dilatace myokardu
(remodelace myokardu)

* srdecni selhani — 1 napéti srdec¢ni stény (wall stress, o)

« |a Placeuiv zakon: vztah mezi tlakem v komore (P),
polomérem komory (r) a tloust’kou stény (h):

« 1 tlak a 1 polomér komory — stimulace hypertrofie
myokardu

* po urcité dobé dojde k vyCerpani rezerv — excesivni dilatace
komory

Cilem terapie je zabrana/regrese remodelace


http://www.pathophys.org/heartfailure/equation-laplace-cropped/

Aktivace neuroendokrinnich mechanismu

aktivace je prirozenou reakci KV systému
cilem je udrzeni normalni perfuze vitalné
dulezitych organu

hlavni mechanismy: Tvaskularni rezistence a |
cirkulujiciho volumu (retence soli a tekutin)

Aktivované systémy:

sympaticky nervovy systém

systém renin angiotenzin aldosteron (RAAS)
systém natriuretickych peptidu

cytokiny, endotelin, vasopresin, ...



Sympaticky nervovy systém

* ovlivnéni baroreceptoru (karoticka téliska + oblouk
aorty) —1 aktivity sympatiku a | tonu
parasympatiku - 1 hladiny katecholaminti

Cil: 1 minutového vydeje zvySenim preloadu
* 7 srdecni frekvence a sily kontrakce

" periferni vazokonstrikce

" produkce reninu

N

N

N

Pro poskozeny myokard neefektivni a nebezpecné

* zmény citlivosti betareceptoru + toxicky vliv na
myokard

* riziko arytmii, nevyhodna energetika stahu



Aktivace systému RAAS

angiotenzinogen vazokonstrikce

H renin hypertrofie LK

ACEi retence Na*

angiotenzin |

fibroza myokardu
ACE )l stépeni
kininu
angiotenzin i

hypertrofie LK
retence Na*

AA fibroza myokardu
aldosteron koronarni

vaskulopatie
aktivace cytokinu

Pearse S et al. Heart failure: classification and pathophysiology, 2014.



Natriuretické peptidy
Hlavni stimuly pro syntézu
* objemové Ci tlakové pretizeni myokardu sini i komor

DalSsi stimuly

* ischémie myokardu

« endotelin-1, angiotensin 11, arginin-vasopresin, nékteré
cytokiny

- Svntéza Misto syntézy

Pro-ANP (126 ALK, t1/2 = 60min.),
o ANP (28 AK, t1/2 = 2min.) a NT-ANP (98
AK)

myokard sini > komor
ledviny

Pre-proBNP (134 AK),
Pro-BNP (108 AK), myokard komor > sini
BNP (32 AK, t1/2 = 20min.) a NT-proBNP(76 mozek
AK, t1/2=60-120min.)

proCNP hvpofvza, endotel cév
CNP (22 AK) a NT-CNP (53 AK) ledviny




Ucinky natriuretickych peptidu
ZvySeni natriurézy a diurézy
e primy vliv BNP na tubuly
* inhibice reabsorbce Na v distalnim nefronu

* 1 perfuze ledvin
* 1 glomerularni filtrace

Myokard

* | fibrotické prestavby (remodelace myokardu)
* | hypertrofie

Relaxace hladké svaloviny cév

* vasodilatace (systémové i plicni reciSté)
* 1 zilniho navratu

* 1 perfuze koronarnich tepen

* zmény permeability

Vliv NP na hormonalni systémy
e | tvorby reninu a aldosteronu

* | sympatického nervového systému
| produkce ACTH a vasopresinu

Metabolicke efekty



Patofyziologie srdecniho selhani

Poskozeni myokardu T > | srdecni vydej

| stimulace karot. baroreceptoru
| perfuze ledvin

.

«— aktivace SNS
aktivace RAAS — <9 BNP
ANP

t+ frekvence a inotropie vasokonstrikce - 1 afterload

. - (angiotenzin ll)
toxicita myokardu retence tekutin - 1 preload

(aldosteron)

blufé;:nry ACE inhibitory

negativni remodelace :,IEE
zhorseni funkce komory

Symptomy srdeéniho selhani




Soucasny model neurohumoralni aktivace v
prubéhu srdec¢niho selhani

vazodilatace
natriuréza/diuréza
| remodelace
| napéti myokardu

RAAS
SNS
vasopresin
endotelin

vazokonstrikce
retence sodiku a vody
chronickeé pretizeni
— fibroza/remodelace

Natriuretickeée
peptidy




Vztah aktivity neurohumoralniho systému a
reverzni remodelace

Relatnsely pamal
chamber size and
gecmeatny’

Myocyte dysfunction
Structural alteration

Canhat adremergic
FAAL Romalng

Improved function
Reverse remodeling

ALCE inlebetors and f-blocker
therapy (AMPENPT)

1. Cohn et al. JAer Colf Cardhad 2000;35:569. Remodeled ventriele!
2. Baenelt. JMypeviens Suped 199917 (zuppl 1):537.




Dysfunkce levé komory

Objemoveé Tlakové
pretizeni pretizeni

2 —

Ztrata myocytu | kontraktility

EF <40%

1 endsystolického volumu

| srdecéni |

vydej t enddiastolického volumu

I 1

Hypoperfuze Plicni méstnani

Cardiovascular Pathology, Volume 21, Issue 5, 2012, 365-371



Diastolicka dysfunkce komory

Definice
e porucha plnéni srdecni komory zpusobena
poruchou relaxace nebo T poddajnosti stény

+

Srdecni selhani se zachovalou ejekéni frakei (HFpEF)

e symptomy a priznaky + LVEF > 50%

« + 1 hladina natriuretickych peptidia a/nebo alespon jedno z
dalSich Kritérii: strukturalni onemocnéni srdce (LVH/LAE)
nebo diastolicka dysfunkce levé komory



Diastolicka dysfunkce komory

Systolické selhani Diastolické selhani

| kontraktilita .
| poddajnost

Tlak v komofre

Objem komory Objem komory

« alterace hemodynamiky v disledku poruchy relaxace a/nebo
7 tuhosti stény LK, které vyzaduji 1 plniciho tlaku LK

* 1 plnici tlak LK se prenasi na sin, plicni reCiSté a pravou
komoru — srdecni selhani

« aktivace neurohumoralnich mechanismu (SNS, RAAS) —
progrese remodelace a fibrozy myokardu



Diastolicka dysfunkce komory

Priciny
» porucha relaxace

— ICHS

— vék

— kardiomyopatie
* porucha poddajnosti

— hypertrofie

— fibroza myokardu (hypertenze, vék, ICHS)
— restriktivni KMP

» Kkonstrikce perikardu
» tachykardie (zkraceni diastoly)

Nejcastéji: arterialni hypertenze, ICHS, KMP
Predisponujici faktory: vék, diabetes



Dyssynchronie komor

* dilatace a dysfunkce komory + poruchy vedeni v
oblasti Hisova svazku a Purkynovych vlaken vedou
k opozdéni kontrakce ruznych casti myokardu

Typy dyssynchronie

e atrioventrikularni (| diastola — | plnéni, prodl. PQ)

e interventrikularni (IVMP > 40ms nebo LV PEP > 140ms)
* intraventrikularni (SPMWD > 130ms)
Resynchronizac¢ni terapie



Arytmie
* strukturalni a funkéni zmény — cCastéjSich

arytmiim (fibrilace sini, komorové arytmie, SES,

KES, ...)
* potenciance — mineralové dysbalance, ischemie,
nizka ejekeni frakce LK — komorové arytmie



Arytmii indukovana kardiomyopatie

* systolicka dysfunkce a dilatace komor s klinickou manifestaci
srdeCniho selhani vznikajici v souvislosti s perzistujici
tachyarytmii

* reverzibilita zmén po adekvatni 1éCbé vyvolavajici
tachyarytmie

Stupen dysfunkce, rychlost progrese a reverzibilita zmén zavisi
na.
* typu arytmie

* tézsi dysfunkce u komorovych nez u supraventrikularnich

* délce trvani tachykardie (nutnost odectu PM)

» frekvenci tachykardie
* riziko kazda arytmie >100/min
* ¢im vysSi SF, tim vyssi riziko



Porucha funkce ledvin - kardiorenalni syndrom

* stav, kdy akutni nebo chronicka dysfunkce jednoho

* organu muze vyvolat akutni nebo chronickou dysfunkci organu
druh¢ho

 bidirekcionalita vztahu

* selhani srdce — | perfuze ledvin — 1 RAAS + chronicky zanéct

Klasifikace:
Typ I: akutni CRS (akutni zhorSeni srde¢ni funkce — AKI)
Typ II: chronicky CRS (CHF — progresivnimu CKD)

Typ III: akutni renokardialni sy (nahl¢ zhorSeni funkce ledvin —
srdecni dysfunkci)

Typ IV: chronicky renokardialni sy (CKD — selhani srdce)

Typ V: sekundarni CRS (pfitomnost kardialni a renalni dysfunkce
zpusobena systémovym onemocnénim - DM, sepse)

Ronco C et al, J Am Coll Cardiol 2008; 52:1527-1539



Kardialni kachexie

komplexni mechanismus:

snizeni produkce albuminu, vyssi ztraty bilkovin
endotoxin z GIT stimuluje TNF a cytokiny (IL-1b,
IL-6 a IFG)

Zitrata svalove hmoty
Inaktivita, katabolické cytokiny, rezistence na
rustovy hormon

Poruchy spanku
az 50% pacientu
zpocatku typ obstrukcni spankové apnoe nasledné
centralni spankova apnoe
(zmény citlivosti chemoreceptoru pro CO2 v
dusledku zmén tonu sympatiku)



Anemie
déle trvajici a tézsi srdecni selhani
deficience Zeleza nebo anemie chronickych
onemocnéni

pricina: porucha metabolizmu zZeleza a zmény
citlivosti na erytropoetin



Prirozeny vyvoj srdecniho selhani

Rizikové faktory Patofyziologie Remodelace Dysfunkce
 vék *hypertrofie *hypertrofie systolicka
* hypertenze ‘nekroza dilatace diastolicka
* koureni capoptoza
- dyslipidemie || *fibréza ) )
« diabetes
* Obezita
e toxiny
* genetika
Asymptomatické strukturalni Symptomatické

onemocnéni selhani

Stupen A Stupen B Stupen C a D

2013 ACCF/AHA Guideline for the Management of Heart Failure. J Am Coll Cardiol 2013;62:e147-2309.



..dekuji za pozornost.


http://www.examiner.com/article/detecting-heart-failure-from-a-single-breath

