VII. Streszczenie w jezyku polskim

Wstep

Pomimo ciaglego rozwoju nowoczesnych metod diagnostycznych i terapeutycznych,
niewydolnos¢ serca (HF) pozostaje ogromnym wyzwaniem dla systeméw ochrony zdrowia w
Polsce jak i na §wiecie i uznawana jest powszechnie za epidemi¢ XXI wieku. Fakt ten sktania
do nieustannego poszukiwania nowych czynnikéw 1 markerow ryzyka sercowo-

naczyniowego, ktore moga mie¢ potencjalne znaczenie prewencyjne i terapeutyczne.

Zalozenia i cel pracy

Podstawowym celem pracy byta ocena stg¢zenia biatka Klotho i czynnika wzrostu
fibroblastow 23 (FGF-23) w surowicy pacjentow z rozpoznaniem HF z uwzglednieniem
stopnia zaawansowania 1 jej etiologii. Za dodatkowy cel przyjeto okreslenie ewentualnych
korelacji pomiedzy stezeniem biatka Klotho i czynnika wzrostu fibroblastow 23 a wybranymi
parametrami klinicznymi, laboratoryjnymi i echokardiograficznymi oraz z rozleglo$ciag zmian
miazdzycowych w tetnicach wiencowych. Analizie poddano takze $miertelno$¢ pacjentow

uczestniczacych w badaniu w okresie obserwacji odlegte;.

Material i metody

Badaniem objeto 250 pacjentow (192 mezczyzn 1 58 kobiet) z rozpoznaniem HF,
hospitalizowanych w Klinice Kardiologii Inwazyjnej z OIOK 1 Pracownig Hemodynamiki
Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego w Biatlymstoku w okresie od stycznia do lipca 2016
roku. Grupe kontrolng stanowito 20 pacjentow (16 mezczyzn 1 4 kobiety), ktorzy nie spetniali
kryteriow rozpoznania HF oraz kryteriow wyltaczenia z badania. Mediana wieku w grupie
badanej wynosita 71 lat. W obu grupach dominowata pte¢ meska, stanowigca odpowiednio
76,8% oraz 80% populacji. W zaleznos$ci od stopnia zaawansowania HF w oparciu o frakcje
wyrzutowa lewej komory, grupe badang podzielono na trzy podgrupy (HFpEF, HFmrEF,
HFrEF) zgodnie z rekomendacjami ESC dotyczacymi diagnostyki i leczenia HF. W
zalezno$ci od etiologii HF, grupe badang podzielono takze na pacjentéw z istotng choroba
wiencowg, wadg zastawkowg serca oraz z rozpoznaniem kardiomiopatii rozstrzeniowej.

Oznaczenia stgzenia biatka Klotho oraz FGF-23 w surowicy, wykonano przy uzyciu metody



immunoenzymatycznej ELISA. Przeprowadzono szczegdtowa analize wybranych parametrow
Klinicznych, echokardiograficznych oraz laboratoryjnych w grupie badanej 1 grupie
kontrolnej. Wyniki oznaczen 1 przeanalizowanych parametrow poddano analizie
statystycznej. Smiertelno$¢ catkowita oraz sercowo-naczyniowa oceniono na dzien
31.12.2022 roku. Dane uzyskano z bazy Wydzialu Udostepniania Danych 1 Certyfikacji

Departamentu Systeméw Panstwowych Ministerstwa Cyfryzacji w Warszawie.

Wyniki

Mediana stezenia FGF-23 w grupie badanej wynosita 83,64 RU/mL i byta wyzsza niz
w grupie kontrolnej (p=0,002). Mediana st¢zenia biatka Klotho w grupie badanej wynosita
629,25 pg/mL 1 nie roznita si¢ istotnie wzglgdem grupy kontrolnej (p=0,32). Stezenia FGF-23
1 biatka Klotho nie zalezaty od stopnia zaawansowania i etiologii HF, a takze od rozleglosci
zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych. Wykazano dodatnig korelacje pomiedzy
stezeniem FGF-23 a zaawansowaniem klinicznym w oparciu o skale NYHA (R=0,335,
p<0,001), BNP (R=0,401, p<0,0001) oraz stezeniem fosforu (R=0,279, p<0,0001) i
kreatyniny (R=0,368, p<0,0001). Ponadto, st¢zenie FGF-23 korelowalo ujemnie z warto$cig
LVEF (R=-0,160, p=0,011), wskaznika GFR (R=-0.454, p<0,0001) oraz stgzeniem biatko
Klotho w surowicy (R=-0,176, p=0,005)

W obserwacji odlegtej zmarto tacznie 69 pacjentow (33,33%) z grupy badanej, z
czego przeszto 2/3 przypadkow stanowily zgony z przyczyn sercowo-naczyniowych.
Wykazano, ze pacjenci z najwyzszymi wartosciami stezenia FGF-23 w surowicy
charakteryzowali si¢ wyzszym ryzykiem zgonu (HR=8,864; 95% Cl: 3,094-25,393;
p<0,0001), ktore utrzymywato si¢ takze w modelu skorygowanym o wiek oraz wartos¢ LVEF
i GFR (HR=7,150; 95% CI: 2,438-20,974; p<0,0001). W badaniu stwierdzono ponadto
wysoka zdolno$¢ dyskryminacyjng stgzenia FGF-23 w surowicy (AUC=0,752; 95%Cl: 0,672-
0,832; p<0,0001), ktéora byta najwyzsza w grupie chorych z wada zastawkowg serca
(AUC=0,846; 95% CI: 0,703-0,989; p<0,0001).

Whioski

1. W przeciwienstwie do stgzen biatka Klotho, stezenia FGF-23 roznig si¢ istotnie w badanej

grupie pacjentow z HF w poréwnaniu z grupg referencyjng bez niewydolnosci serca.



2. Stezenie FGF-23 w surowicy koreluje ze stopniem dysfunkcji skurczowej lewej komory,
natomiast nie zalezy od etiologii niewydolno$ci serca oraz zaawansowania zmian
miazdzycowych w tetnicach wiencowych.

3. Stezenie FGF-23 wzrasta proporcjonalnie do zaawansowania stanu klinicznego, korelujac z
nasileniem HF ocenionym w oparciu o skale¢ NYHA oraz st¢zeniem BNP, a zaobserwowane
zaleznos$ci wskazuja na mozliwos$¢ potencjalnego zastosowania oznaczen stgzenia FGF-23 w
codziennej praktyce klinicznej.

4. Czynnik wzrostu fibroblastow 23 a nie biatko Klotho, jest silnym niezaleznym
predyktorem zgonu z przyczyny sercowo-naczyniowych w grupie chorych z HF.

5. Stezenie FGF-23 w surowicy wykazuje duza zdolno$¢ dyskryminacyjng, najwyzsza w
grupie chorych z VHD, co potencjalnie moze mie¢ zastosowanie w identyfikacji pacjentow o

szczegolnie wysokim ryzyku wystgpienia powaznych incydentow sercowo-naczyniowych.






