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Kardiovaskularne ochorenia u Zien st ¢asto podcefiované. Zeny sa vyznamne odliuji od muzov v epidemiolégii, morbidite a mortalite,
v diagnostike, etiolégii a rizikovych faktoroch, komorbiditach, v odpovedi na farmakologicku i nefarmakologicku liecbu chronického
srdcového zlyhdvania. V nasom pisomnictve chyba prehladovy clanok, ktory by sa zaoberal touto problematikou, hoci v zahrani¢i sa
venuju tejto téme uz niekolko rokov.
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The issue of cardiovascular diseases in women is often disregarded. There are significant differences in the epidemiology, morbidity,
mortality, diagnosis, etiology, risk factors, comorbidities, in response to pharmacotherapy and non-pharmacological treatment between
women and men with chronic heart failure. While this issue has received due attention in developed countries in recent years, no review
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Chronické srdcové zlyhavanie (SZ) sa stalo pal¢ivym pro-
blémom v kardioldgii vzhladom k epidemickému vyskytu,
zavaznej morbidite, ekonomickej zatazi a hrozivej mortali-
te. Mozno ho povazovat za ,maligne ochorenie, pretoze
5-ro¢né prezivanie bolo horsie ako pri kolorektalnom
karcindme u muzov a karcinéme prsnika u zien. Pozornost
laickej verejnosti v§ak pritahuju skor nadorové ochorenia
(o ¢om sved¢i aj kazdoro¢ne tspesny ,,Den narcisov, po-
dobny den venovany SZ vsak zatial chyba), pretoze 67 %
respondentov si myslelo, ze pacienti so SZ Ziju dlhsie ako
pacienti s nadormi a az 34 % ich suhlasilo s tvrdenim, zZe
SZ je normalnym dosledkom starnutia.®”
Kardiovaskuldrne ochorenia (KVO) u Zien st podceno-
vané, pretoze zeny su pred nimi chrdnené pohlavnymi
horménmi. Nastupom menopauzy v$ak tato ochrana mizne.
U laikov ¢asto prevlada nespravny nazor, ze KVO nemaju
u zien az taky vyznam ako nddorové ochorenia (ale napr.
karciném prsnika je pri¢inou tmrtia iba u 3 % Zzien). Pre-
valencia KVO je niz$ia u premenopauzalnych Zien v porov-
nani s muzmi rovnakého veku, av$ak narastd najmi v ob-
dobi menopauzy, a podla tdajov WHO z roku 2004 zomie-
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ra na KVO 55 % zien a 43 % muzov (na ischemicka
chorobu srdca 23 % zien a 21 % muzov).?)

Zeny sa vyznamne odli§ujt od muzov v epidemioldgii,
morbidite a mortalite, v diagnostike, etiologii a riziko-
vych faktoroch, komorbiditédch, v odpovedi na farmako-
logicku aj nefarmakologicku liecbu chronického srdco-
vého zlyhavania. V zahrani¢i sa odbornici venuju $peci-
fikdim problematiky KVO u zien uz niekolko rokov. Vo
februari 2008 bolo v USA piate vyroc¢ie Narodného dna
»,Go Red for women“ (Daj si na seba nie¢o ¢ervené kvoli
zenam), pocas ktorého moze kazdy podporit Americka
kardiologickd spolo¢nost v boji proti KVO u Zzien jed-
noduchym spdsobom (obliect si kravatu, bluzku alebo
¢okolvek cervenej farby, napr. riiz na pery). V marci 2005
iniciovala Eurdpska kardiologicka spolo¢nost (ESC)
program “Women at Heart“ (Zeny v srdci), ktory ma
za tlohu zvysit povedomie o KVO u Zien, koordinovat
vyskumné a edukac¢né aktivity. Prezident Slovenskej
kardiologickej spolo¢nosti, prof. Murin, sa tiez pokusa
odstranit mytus, ze KVO su iba muzskym problémom
(program ,,Srdce a zena“ vid obrdzok 1). Téma ,Zena
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Obrazok 1 Logo programu,Srdce a Zzena” pod gesciou
Slovenskej kardiologickej spolo¢nosti zameraného na zeny
s kardiovaskularnymi ochoreniami

a KVO“ patrila k aktudlnym aj na kongrese Ceskej
kardiologickej spolo¢nosti v roku 2008, ale v nasom
pisomnictve prehladovy ¢lanok, zaoberajtci sa touto
problematikou, chyba. Aspon okrajovo sa zmienime aj
o rozdieloch medzi pohlaviami pri akdtnom a diastolic-
kom srdcovom zlyhdvani.

Rozdiely medzi pohlaviami pri akitnom
srdcovom zlyhavani

Prehladne mozno sumarizovat rozdiely medzi pohlaviami
u pacientov s akutnym SZ v rutinnej praxi nasledovne:
38,7 % stboru tvorili Zeny, ktoré boli priemerne o $est rokov
star$ie; napriek tomu ich najéastejSou klinickou manifesta-
ciou bolo de novo akttne SZ (41 % v porovnani s 35 %).
Mutzi ¢astejsie nedodrziavali lie¢ebné doporucenia (24,6 %
v porovnani s 18,4 %). Castejsie pouzivanie digoxinu u Zien
odrazalo vyssiu prevalenciu fibrildcie predsieni (FiP), ale
po adjustdcii sa nezistili Ziadne rozdiely medzi pohlaviami
v preskripcii liekov. Zeny mali ¢astejsie zachovant systolic-
ka funkciu. U Zien sa CastejSie vyskytovala hypertenzia,
diabetes mellitus (DM), FiP, anémia a chlopnové chyby;,
menej ¢asto chronicka ischemicka choroba srdca (ICHS),
chronicka renalna insuficiencia, faj¢enie a chronicka ob-
$truk¢énd choroba pluc.®

V experimentalnych podmienkach sa zistilo, Ze maxi-
malny vazodilata¢ny t¢inok levosimendanu bol signifikan-
tne va¢s$i u muzov ako u zien (E,, 83 % oproti 69 %)
a zaroven sa signifikantne inhiboval blokddou K, (adeno-
zintrifosfat-senzitivnych) a K, (kalciom aktivovanych)
draslikovych kandlov iba u muzZov, ale nie u Zien.*” To na-
znacuje, ze mechanizmus vazodilata¢ného tcinku levosi-
mendanu moéze byt odlisny u Zien - skor desenzitizacia
kalcia ako blokada draslikovych kanalov. Iné $tudie nezis-
tili rozdiely medzi pohlaviami vo vazodilata¢nom u¢inku
levosimendanu.®®
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Rozdiely medzi pohlaviami pri srdcovom
zlyhavani so zachovanou systolickou
funkciou

Po rokoch pozornosti ststredenej na systolické SZ rastie
v poslednej dobe zaujem aj o SZ so zachovanou systolickou
funkciou (nie sa k dispozicii samostatné odporucania pre
lie¢bu diastolického SZ), ktoré sa castejsie vyskytuje u zien
a u o0sdb vyssieho veku, s dlhotrvajicou hypertenziou.
Ukaézalo sa, ze pri zachovanejsej systolickej funkcii (ejeke-
na frakcia - EF > 30 %) bolo prezivanie podobné u oboch
pohlavi, ale pri EF < 30 % mali Zeny lepsiu prognézu ako
muzi. Inymi slovami prezivanie u zien (nezavisle od EF) je
podobné ako u muzov so zachovanejsou systolickou funk-
ciou, pricom muzi s vyrazne zniZzenou EF maju horsiu
prognézu.”) Je mozné, ze rozdiely medzi muzmi a Zenami
z velkej Casti reflektuju odlisnosti medzi systolickym a dia-
stolickym SZ.®

Rozdiely medzi pohlaviami v klasifikacii
srdcového zlyhavania

Priemernd trieda NYHA zhodnotena lekdarmi (,lekar-
-NYHA® 1,98 oproti 1,89, p=0,016) alebo pacientmi
(»pacient-NYHA® 2,17 oproti 2,02, p = 0,002) bola vyssia
u zien, napriek objektivne mensej zavaznosti SZ u Zien.
Trieda ,lekar-NYHA® lepsie korelovala so vzdialenostou
pocas 6-mintdtového testu chodze ako trieda ,pacient-
-NYHA" a lepsie predpovedala mortalitu.®”

V roku 2001 ACC/AHA (American College of Cardio-
logy/American Heart Association) navrhla novy klasifikac-
ny systém SZ do $tyroch $tadii (A-D). Z nahodnej popu-
la¢nej vzorky 2 029 obyvatelov sa 32 % mohlo zaradit medzi
zdravych ludi a 22 %, 34 %, 12 % a 0,2 % do prislusného
$tadia SZ (A-D). Zastpenie Zien a muzov bolo porovna-
telné v $tadiach A (48 % oproti 52 %) a B (50 %), ale
v §tadiu C prevazovali Zeny (63 %). V $tadiu D boli iba traja
muzi (60 %) a dve Zeny.!?

Rozdiely medzi pohlaviami v epidemioldgii
(prevalencia a incidencia) chronického
srdcového zlyhavania

Celkovd prevalencia SZ je podobnd u muzov a zien"'? alebo
CastejSia u Zien."® Mensia prevalencia Zien je vo vekovej
skupine pacientov mlad$ich ako 70-75 rokov a vyssia
u star$ich Zien ako u muZov rovnakého veku.’V V Rotter-
damskej $tadii u 5 540 subjektov (z toho 3 289 tvorili Zeny)
v beznej populdcii vo veku 55-95 rokov bola celkova preva-
lencia SZ 3,9 %, neodli$ovala sa medzi muzmi a Zenami.?

Incidencia SZ pocas polstorocia (1950-1999) poklesla
o jednu tretinu u Zien, u muzov sa nemenila. Tento pokles
u zien sa vysvetluje pouzivanim ucinnej antihypertenznej
lie¢by a poklesom reumatickej horucky, pretoze v etiologii
prevazuje u zien hypertenzia a reumatické ochorenia
srdca." V inej populadnej $tadii sa incidencia nezmenila
u oboch pohlavi.t”)
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Rozdiely medzi pohlaviami u pacientov
s chronickym srdcovym zlyhavanim
v klinickych studiach a rutinnej klinickej praxi

Spencer a spol. v retrospektivnej populacnej $tudii porov-
nanim roku 1975 (kedy sa v lie¢be SZ nepouzivali beta-
-blokatory ani inhibitory ACE) s rokom 1995 (kedy sa
odporucalo ich pouzitie) nezistili zlepSenie jednoro¢ného
preZivania pacientov po prepusteni z nemocnice."® Vysvet-
lenim pre takyto vyrazny rozpor medzi klinickymi a epide-
miologickymi analyzami mortality SZ mézu byt prisne
selekéné kritérid pre vstup pacientov do klinickych $tudi,
pretoze pacienti so SZ v beznej klinickej praxi®” sa odliSu-
ju od subjektov zaradenych do klinickych $tudif."® Malé
zastipenie Zzien v klinickych stadiach so SZ je sposobené
prisnymi vylu¢ovacimi kritériami. Vela Zien v beznej po-
puldcii nesplni pozadovany vek ani pokles ejekénej frakcie
na vstup do $tudie, pretoze su vacSinou star$ie a maju
prevazne zachovanu systolickt funkciu. Navyse maji mnohé
komorbidity, ktoré mézu ovplyvnit svojimi pridatnymi ri-
zikami vysledok $tadie. Dovodom nie je ani odli$na
ochota Zien zdéastnit sa klinickej $tudie. Zeny sa svoju
ucastou v klinickej $tadii pokusaju zit dlhsie, muzi ¢astejsie
cheu prispiet k vedeckému poznaniu.*?

Asi polovicu pacientov so SZ v beznej populdcii tvoria
zeny, ale hlavne muzi st zaradeni do klinickych stadii.
V prieskume Euro Heart Failure tvorili Zeny 47 % zo
vSetkych 10 701 pacientov."” Velké multicentrické $tudie
pre nedostato¢ny pocet zaradenych zien (asi 1/4, v rozsahu
od 0-37 %, vid tabulka I) neumoznuju jednoznacné zave-
ry o ucinnosti a bezpecnosti liecby u zien. Doteraz sa ne-
vykonala ziadna velkd, prospektivna a randomizovana
studia u zien so SZ, vSetky dostupné informacie pochadza-
ju z retrospektivnych $tadii a podskupinovych analyz
velkych klinickych $tudii, ale smernice pre SZ odporucaju
rovnaku lie¢bu u muzov aj u Zien. Na skiimanie rozdielov

Tabulka 1 Zastupenie Zien v jednotlivych klinickych
studiach s chronickym kardialnym zlyhavanim

Klinicka studia (Studovany liek) Pocet pacientov Pocet (%) zien

V-HeFT 1111l 804/450 0 (0 %)
DIG (digoxin) 6 800 1520 (22,4 %)
CIBIS 11/111 (bisoprolol) 2 647/1 050 515 (20 %)/
321 (31,8 %)
COPERNICUS (karvedilol) 2287 469 (20 %)
MERIT-HF (metoprolol CR/XL) 3991 451 (23 %)
SENIORS (nebivolol) 2128 785 (37 %)
SOLVD-T (enalapril) 2569 504 (23 %)
TRACE (trandolapril) 1749 501 (22 %)
ELITE-Il (losartan) 3152 966 (30 %)
Val-HeFT (valsartan) 5010 1002 (20 %)
CHARM (kandesartan) 7599 243 (32 %)
RALES (spironolakton) 1663 446 (27 %)
CorVasa2009;51(11-12)

medzi pohlaviami je nutné zahrnut do klinickych $tadii
vyznamny podiel Zien, aby sa umoznilo vykonat analyzy
podla pohlavia. VyhodnejSou moznostou na zistenie, ¢i Zeny
odpovedaju na danu liecbu alebo nie, je zaradit do stadie
iba zeny; napr. Women's Health Study bola vykonana iba
na zendch. Studia SENIORS s nebivololom mala najvicsie
zastipenie zien (37 %), na druhej strane v §tadii V-HeFT
boli iba muzi.!¥

Rozdiely medzi pohlaviami v morbidite

a mortalite chronického srdcoveho
zlyhavania

Vysokd morbidita SZ sa prejavuje najmé v Castych rehos-
pitalizaciach a znizenej kvalite Zivota. U Zien je v4¢si abso-
lutny pocet hospitalizacii ako u muzov, muzi maju kratsiu
dobu hospitalizacie.®” Presné dovody nie st zname, ale zeny
so SZ su star$ie, maju viac komorbidit a Castejsie Ziju osa-
melo (to ovplyviiuje pocet hospitalizacii aj dlzku pobytu
v nemocnici). V inych pracach bol pocet rehospitalizacii
nezavisly od pohlavia® alebo bol niZsi u zien.*

Vseobecne sa uznava, ze velkému poétu hospitalizacif pre
SZ sa da predist (teoreticky by sa mohlo zabranit viac ako
polovici vetkych rehospitalizacii). Je v§ak len malo prospek-
tivnych $tadii, ktoré identifikovali precipitujice faktory
zhorsenia SZ, veduceho k rehospitalizacii; Ziadna z nich ne-
sledovala rozdiely medzi pohlaviami.®**¥'V registri akutneho
SZ sa sledovali aj precipitujiice faktory SZ v zavislosti od po-
hlavia: muzi boli ¢astejsie hospitalizovani pre nedostatocnt
adherenciu k lie¢cbe v porovnani so zenami (24,6 % oproti
18,4 %), pre komorové arytmie (4,8 % oproti 3,0 %), menej
Casto pre predsienové arytmie (27,7 % oproti 32 %).”

Ako sme uviedli uz v avode, SZ zostdva aj napriek
lie¢be ,,malignym“ ochorenim. Mortalita spojena so SZ
signifikantne poklesla u muzov (28-52 %), ale pokles nebol
signifikantny u Zien (6-33 %)."

Napriek vy$siemu priemernému veku (72 oproti 68 rokov)
mali Zeny lepsiu prognézu ako muzi, adjustaciou na vek
a etioldgiou SZ sa tento rozdiel este zvyraznil.?* Protiklad-
ny vysledok priniesla §tudia SOLVD, v ktorej mali Zeny
vy$$iu jednoro¢nu mortalitu ako muzi (22 % oproti 17 %,
p =0,05).%9 Vysvetlenim moéze byt odli$nost jednotlivych
populacii - v §tadii SOLVD mali vSetci pacienti systolické
SZ, ale vo Framinghamskej $tadii nebola zhodnotena
funkcia Tavej komory. Zaroven v $tudii SOLVD bolo viac
zien s ICHS (a SZ ischemickej etioldgie ma horsiu prognoé-
zu). Vaccarino a spol. ukézali, Ze 30-dennd (a po adjustacii
aj 6-mesacnd) mortalita sa neli$ila medzi pohlaviami.®”
Nemocni¢na mortalita sa neli$ila medzi muzmi a zenami
(6,5 % oproti 4,9 %, resp. 7,5 % oproti 6,2 %).?%)

U zien nemozno zabudat na prognosticky vyznam
psychosocidlnych faktorov; napr. Zeny st Castejsie vdovy.®?
Chybanie emocionalnej podpory bolo spojené so signifi-
kantne (p =0,01) vys$im rizikom fatalnych a nefatalnych
kardiovaskularnych prihod iba u zien (odds ratio, pomer
pravdepodobnosti, OR 8,2; 95 % CI 2,5-27,2), nie u muzZov
(OR 1,0; 95 % CI 0,3-3,3).6V
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Nedavna analyza programu CHARM ukazala, Ze Zeny
maji mensie riziko imrtia, ktoré nezaviselo od stupna
poklesu ejekénej frakcie alebo od etiolégie SZ.? Opak
naznacovali ini autori — Zenské pohlavie (pomer rizika,
hazard ratio, HR 0,77) a neischemicka etiolégia SZ (HR
0,80) boli spojené s dlhsou dobou preZivania.®?

Vsetky modely na predikciu prognézy individualnych
pacientov so SZ bert do tivahy pohlavie, pretoze pohlavie
je dolezitym nezavislym prognostickym markerom (spolu
s vekom st indikatorom inych, ¢asto nemeratelnych pro-
gnostickych faktorov).¢¥

Rozdiely medzi pohlaviami v diagnostike
chronického srdcového zlyhavania

Na stanovenie diagnézy SZ vyzaduje ESC pritomnost
symptomov a priznakov SZ sticasne s objektivnym dokazom
systolickej a/alebo diastolickej dysfunkcie.®® Existuju limi-
tacie stanovenia diagnézy SZ iba na zéklade symptomov
a priznakov, pretoze mnohi pacienti st falo$ne povazovani
za pacientov so SZ, nielen praktickymi lekdrmi,®*3® ale aj
v nemocnici.*”)

Definitivna diagnéza SZ bola signifikantne ¢astejsie
urcend spravne u muzov ako u zien (57 % oproti 14 %,
p =0,0001), pricom tento rozdiel mozno vysvetlit vyssou
prevalenciou obezity u zien.®® Falo$ne pozitivna diagné-
za SZ sa vyskytla Castejsie u zien ako u muzov (73 %
oproti 37 %).%” U pacientov star$ich ako 80 rokov bola
praktickymi lekdarmi stanovena falo$ne pozitivna diagnd-
za SZ signifikantne (p = 0,01) castejsie u zien ako
u muzov (78 % oproti 25 %), ale neboli zistené rozdiely
medzi pohlaviami u pacientov mladsich ako 80 ro-
kov.®®

Pri fyzikdlnom vySetreni je signifikantne (p < 0,001)
Castejsie u Zien ako u muzov zvy$end napln jugularnych vén
(17 % oproti 5 %) a CastejSie pocutelna tretia srdcova ozva
(17 % oproti 11 %).“ Zeny pri akutnej dekompenzacii SZ
mozu mat vyssi vyskyt znamok kongescie (napr. krepitacie,
opuchy dolnych koncatin, rozdirenie juguldrnych vén)
v porovnani s muzmi.®V

Objektivny dokaz systolickej dysfunkcie poskytuje pre-
feren¢ne echokardiografia alebo laboratérne stanovenie
natriuretickych peptidov. Napriek tomu sa v rutinnej praxi
realizuje echokardiografické vysetrenie iba u 59 % vsetkych
pacientov, Castejsie u muzov ako u zien (68 % oproti 55 %,
p <0,011).4? Teda Zeny su menej ¢asto echokardiograficky
vySetrené v porovnani s muzmi (34 % oproti 47 %,
p=0,072).4

V studii REDHOT patrili do skupiny ,,$edej zony* (BNP
100-500 pg/ml) castejsie Zeny ako muzi (58,4 % oproti
41,6 %), na druhej strane mali muzi ¢astejsie hodnotu BNP
vy$$iu ako 500 pg/ml (60 % oproti 40 %).“Y Nakamura
a spol. u 13 466 subjektov z beznej populacie (8 939 Zzien)
ukazali, Ze pocas priemerného sledovania troch rokov bolo
pri hodnotach BNP vyssich ako 75. percentil riziko pre
vyvoj SZ u muzov aj po adjustacii vyssie ako u Zien (HR
13,4 oproti HR 8,5).49
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Rozdiely medzi pohlaviami v etiologii
a rizikovych faktoroch chronického
srdcového zlyhavania

Tehotenskd kardiomyopatia predstavuje vzacnu formu SZ,
ktora $pecificky postihuje Zeny v neskorej faze gravidity
alebo v Sestonedeli.“® Dilata¢na kardiomyopatia viazana
na chromozém X je charakteristickd skorym ndstupom
a rychlou progresiou letdlneho SZ u muzov (do 20 rokov)
a neskorym vznikom u Zien, preferenénym postihnutim
myokardu (bez znamok myopatie kostrového svalstva), bez
dokazu prenosu mutdcie génu pre dystrofin z muza
na muza.*” Zeny majt védcsie riziko vzniku alkoholovej
kardiomyopatie.“¥ Vyssia prevalencia kardiotoxickej kar-
diomyopatie u zien moze byt sposobend ¢astym pouzivanim
doxorubicinu v liecbe gynekologickych nadorov.” Tako-
-tsubo kardiomyopatia sa vyskytuje predominantne
u Zien.®”

Dominantnou pri¢inou SZ vo vyspelych krajinach je
ICHS. Zeny maji v anamnéze menej ¢asto ICHS a preko-
nany infarkt myokardu (IM), ale na druhej strane sa u nich
pri vzniku IM vyvinie SZ s vd¢$ou pravdepodobnostou.®!
Riziko SZ spojené s hypertenziou je mensie ako riziko
spojené s IM, hypertenzia prispieva vyznamnou mierou
k populaénej zatazi SZ, pretoze sa vyskytuje v populdcii
Castejsie ako IM.®? Nebezpecenstvo vzniku SZ u hyperto-
nikov porovnanim s normotonikmi je priblizne trojnasob-
né u zien a dvojnasobné u muzov. Popula¢né prisaditelné
riziko (PAR) je vy$sie u zien (59 % oproti 39 %). Prevalen-
cia hypertenzie je vyssia u Zien so SZ ako u muzov (42,9 %
oproti 35,7 %, p < 0,05). Zeny pri liecbe menej ¢asto dosa-
huja cielové hodnoty krvného tlaku (54 % oproti 58,7 %,
p<0,01).69

Fajlenie je spojené s vys$$im rizikom SZ u Zien ako
u muzov (o 88 % oproti 45 %). Podla PAR bola ICHS
hlavnou pri¢inou SZ v populdcii (61,6 %), nasledovana
faj¢enim 17,1 % (pri zohladneni interakcie s pohlavim bolo
PAR u Zien vy$$ie ako u muzov: 21,5 % oproti 15,5 %)
a hypertenziou 10,1 %.“? Je zndmy fajciarsky paradox: na-
priek zvySenému vyskytu IM u fajéiarov, fajéiari maja
kratkodobu mortalitu nizsiu ako nefajc¢iari. Nedavno sa to
dokdzalo aj u pacientov so SZ.®9 Castejsie faj¢ili muzi (61 %
oproti 46 %). Fajc¢iari boli mlads$i o viac ako desat rokov
(63 oproti 75 rokov). Aj napriek rozsiahlej adjustacii (vra-
tane veku) bolo u faj¢iarov riziko nemocni¢nej mortality
priblizne o 30 % nizsie (2,3 % oproti 3,9 %, OR 0,69,
p =0,002), fajc¢iari mali kratsi pobyt v nemocnici. Na vy-
svetlenie faj¢iarskeho paradoxu existuju viaceré hypotézy.*>
Po prvé, fajcenie prispieva k dekompenzacii SZ, a preto
nahle skoncovanie s fajéenim pocas hospitalizacie pre akut-
nu dekompenzaciu SZ, umoznuje rychlejsie dosiahnut
kardidlnu rekompenzaciu. Vo vSeobecnosti ma SZ lepsiu
prognoézu, ak bolo vyvolané precipitujucimi faktormi (medzi
ktoré patri aj fajcenie). Po druhé, u faj¢iarov vznikne de-
kompenzacia SZ skor, ked je celkova progndza lepsia.
Po tretie, ide o observa¢nu analyzu s velkym poctom pa-
cientov; zistené rozdiely teda nemusia byt klinicky relevan-
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tné, hoci su Statisticky signifikantné. Naviac obmedzenim
observacnych $tudii je nemoznost vylicenia vplyvu nesle-
dovanych kovariatov. Faj¢iarsky paradox sa nesmie inter-
pretovat ako obhajovanie fajéenia pri SZ.¢

Rozdiely medzi pohlaviami v liecbe
vybranych komorbidit (diabetes mellitus,
fibrildcia predsienf) pri chronickom srdcovom
zlyhavani

Zeny maju vaesi pocet komorbidit, pricom riziko hospita-
lizacii (aj potenciondlne preventabilnych) signifikantne
narasta so zvy$ujucim sa po¢tom komorbidit. Pravdepo-
dobnost hospitalizacie pri SZ bez komorbidit bola 35 %,
av$ak signifikantne (p < 0,0001) stipla na 72 %, resp. 94 %
pri piatich, resp. pri viac ako desiatich komorbiditdch.®

Vo véeobecnosti mozno povedat, Ze Zeny so SZ su si-
gnifikantne starS$ie (priblizne o jednu dekadu, 75 vs.
68 rokov), maju zachovanejsiu systolicku funkciu (systolic-
ku dysfunkciu malo 38 % zien a 64 % muzov), pokrocilejsie
SZ (v triede NYHA III-1V), ¢astejSie sa u nich vyskytuje
anémia, depresia, FiP, a naopak menej ¢asto chronicka
obstrukéna choroba pluc a chronickd rendlna insufi-
ciencia."”!® Nerozpoznana chronickd rendlna insuficiencia
bola ¢astejsia u Zien (u 63 % Zien).*® Prevalencia chronic-
kej obstrukénej choroby plic pri SZ je variabilna, ale vSe-
obecne signifikantne Castej$ia u muzov v porovnani so
zenami (60,6 % oproti 46,3 %).¢”

Diabetes mellitus sa zda byt silnej$im rizikovym fakto-
rom pre SZ u zien ako u muzov (8-ndsobny vs. 4-ndsobny
vzostup rizika).*® DM sa vyskytoval u 16 % pacientov
so SZ, pricom u zien vyraznejsie zvySuje riziko umrtia
(relativne riziko 1,7 oproti 1,4; p < 0,0001).” V post-hoc
analyze $tadie DIG (27 % suboru tvorili Zeny, 29 % malo
DM) bolo relativne riziko tmrtia spojené s DM vyraznejsie
uzien (HR 1,73, p < 0,001) ako u muzov (HR 1,17, p = 0,008,
adjustované p pre interakciu medzi pohlaviami 0,002).
Podobne aj riziko hospitalizacie bolo vyssie u Zien ako
u muzov (HR 1,49 oproti HR 1,21, adjustované p pre in-
terakciu medzi pohlaviami 0,008). Naviac v analyze podla
veku bola mortalita sposobend DM u mladsich pacientov
(< 65 rokov) podobna u oboch pohlavi (6 % umuzova 8 %
u zien), ale signifikantne vyssia u starsich Zien v porovna-
ni so star§imi muzmi (19 % oproti 4 %, p = 0,005). Starsi
muzi a Zeny trpiaci sucasne SZ aj DM mali podobnu
mortalitu (45 % a 46 %), teda DM u Zien so SZ negoval
vSeobecne zndmu vyhodu dlhs$ieho prezivania v porovnani
s muzmi.©”

Fibrilacia predsieni a SZ sa casto vyskytuju spolo¢ne
a existuje medzi nimi recipro¢ny vztah. Vo Framinghamskej
$tadii bolo SZ spojené s 5,9-nasobnym rizikom FiP u Zien
a 4,5-nasobnym rizikom u muzov.®" Viaceré $tidie nedo-
kazali rozdiel v mortalite medzi stratégiou kontroly rytmu
a stratégiou kontroly tepovej frekvencie (TF), ale vsetci
pacienti s FiP a SZ by mali uzivat antikoagulancia, pokial
neexistuju kontraindikdcie. Stratégia kontroly TF sa zda byt
lep$im pristupom pre Zeny, pretoze mala lepsie vysledky
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u pacientov starsich ako 65 rokov, so zachovanou systolic-
kou funkciou (EF > 55 %).¢?

Existuje niekolko nepriamych dokazov pre to, Ze u pa-
cientov so SZ by mohla byt vhodnejsia stratégia kontroly
rytmu, ktord sa sustreduje na nastolenie a udrzanie sinuso-
vého rytmu. V §tadii CHF-STAT mali dlh$ie prezivanie
pacienti so SZ, u ktorych sa amiodarénom nastolil sinuso-
vy rytmus ako ti, ¢o zotrvali vo FiP;® retrospektivna
analyza $tadie AFFIRM to ale nepotvrdila.®” Ani §tddia
AF-CHE od ktorej sa o¢akavalo vyrie$enie otazky, ¢i sa ma
preferovat stratégia kontroly TF alebo kontroly rytmu,
neposkytla jednoznaénd odpoved: nezistila zZiadny rozdiel
v primarnom ukazovateli (25,2 % oproti 26,7 %, p = 0,59),
ani v sekunddrnych koncovych ukazovateloch.®

Amiodarén je preferovanym antiarytmikom u pacientov
so SZ. Potenciondlny prinos z kontroly rytmu pri FiP by
mohol byt negovany jeho neziaducimi uc¢inkami, napr.
arytmie typu ,torsade de pointes” sa Castejsie vyskytuju
u zien.®® V retrospektivnej analyze registra FRACTAL
(40 % tvorili Zeny, 30 % malo SZ) mali Zeny so SZ (> 65 rokov
s novovzniknutou fibrilaciou predsieni), uzivajice amioda-
rén pocas priemerne dvojro¢ného sledovania, vyssie riziko
nésledného vzniku bradyarytmii vyzadujucich implantaciu
kardiostimulatora (HR 4,69, resp. 1,05 u muzov, p = 0,02),
aj po adjustacii na pouzitie bradykardizujucej medikacie,
telesnd hmotnost a pod.©®” Staidia ANDROMEDA sa pred-
¢asne ukoncila, pretoze dronedarén bol pri SZ asociovany
so zvy$enou mortalitou (8,1 % oproti 3,8 %, HR 2,13,
p= 0,03).(68)

Coraz viac pozornosti sa sustreduje na nefarmakologic-
ké pristupy v kontrole rytmu pri FiP.*>7? Napriek tomu, Ze
Zeny maju zavaznejsie symptomy FiP, nizsiu kvalitu zivo-
ta, vyssie riziko tromboembolickych komplikdcii a vaésie
riziko antiarytmickej lie¢by pri FiP, podstupujua ablaciu, ako
kurativohu moznost lie¢by FiP, prevazne muzi (priemerne
77 %) a mladsi pacienti (aj po adjustacii na vek prevazova-
li muzi). Je to pravdepodobne spdsobené tym, ze lekari
menej ¢asto odosielaji Zeny na ablaciu (Zeny menej casto
vyhladavaja invazivnejsiu liecbu, pretoZze nie su ochotné
riskovat).®7% Zeny maji mensiu velkost srdca a antra
placnych zil, ¢o moze ovplyvnovat frekvenciu tspesnych
vykonov a komplikacii.”? Pri izolacii plicnych Zil bolo
zenské pohlavie prediktorom vzniku velkych neziadtcich
prihod (OR 3,0, 95% CI 1,3-7,2, p = 0,014).7?

Rozdiely medzi pohlaviami v liecbe
chronického srdcového zlyhavania

Napriek jednozna¢nym vysledkom klinickych $tadii a vse-
obecne akceptovanym odporacaniam pre chronické SZ,°%
prieskumy kardiologickych spolo¢nosti paradoxne ukazu-
ju, ze lie¢ba SZ v klinickej praxi nie je uspokojivd.!”
V rutinnej klinickej praxi splia malo pacientov kritéria
na zaradenie do klinickych $tudii, preto by nemuseli leka-
ri podavat tieto lieky u pacientov, ak nesplnaju zaradovacie,
resp. vylucovacie kritéria tychto $tudii.” Z celkovej popu-
lacie prieskumu Euro Heart Failure Survey (10 701 pa-
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cientov) nesplnilo 2 489 pacientov vstupné kritérium veku
pre $tudiu SOLVD (< 80 rokov) a 2 660 pacientov pre
$tadiu MERIT-HF (40-80 rokov), v $tadii RALES nebol
stanoveny vekovy limit; 3 594 pacientov malo kontraindi-
kacie pre pouzitie inhibitorov ACE, 5 801 pacientov pre
beta-blokatory a 4 268 pacientov pre spironolaktén. Pa-
cienti v pocte 832 nesplnili kritérium lie¢by inhibitormi
ACE a diuretikami pred nasadenim beta-blokatorov a 3 251
pacientov pred nasadenim spironolaktonu. ZniZenie ejek-
¢nej frakcie na pozadovanu uroven (<35 %, <40 %,
resp. < 35 %) nemalo 1 514, 354, resp. 923 pacientov. Teda
iba 29 %, 10 %, resp. 21 % pacientov z rutinnej klinickej
praxe by splnilo vstupné kritéria pre zaradenie do klinicke;
$tudie SOLVD, MERIT-HE, resp. RALES. Po vyluceni pa-
cientov, u ktorych nebola EF znama (2 099, 547, resp. 1 477
pacientov), to bolo iba 9 %, 5 %, resp. 7 % pacientov. Iba
256 (2,4 %) pacientov by splnilo kritéria pre vSetky tri
klinické $tadie (692 pacientov pre dve Studie). Kritéria
zaradenia do jednotlivych stadii by splnilo iba 22 %, 28 %,
resp. 23 % zien; 83 % pacientov, ktori splnili kritérid stadie
SOLVD, bolo lie¢enych inhibitormi ACE (41 % pacientov
uzivalo ciefovi davku inhibitorov ACE). Pacienti v 54 %
spliiajici kritéria §tadie MERIT-HF dostavalo beta-bloka-
tory (6 % pacientov uzivalo cieov davku beta-blokatorov);
43 % pacientov vhodnych pre zaradenie do $tudie RALES
uzivalo spironolaktén. Co znamena, e prisne selekéné
kritéria pre zaradenie do randomizovanych $tudii nevy-
svetluju plne neadekvatnu liecbu SZ v rutinnej klinickej
praxi.”

Pacienti lie¢eni praktickymi lekarmi a internistami su
vadsinou starsi, maju viac komorbidit (¢o je charakteristic-
ké pre Zeny so SZ), preto Zeny so SZ st menej ¢asto sledo-
vané kardiologmi. Ale prakticki lekari (aj internisti)
pravdepodobne poskytuju pacientom so SZ menej kvalitna
starostlivost ako kardiologovia.?*7

,Podliecenie a poddavkovanie” liekov u Zien
s chronickym srdcovym zlyhavanim

Viaceré $tudie ukazali, ze Zeny so SZ st horsie liecené ako
muzi: aj po adjustacii dostavali Zeny menej ¢asto inhibitory
ACE (OR 0,72; 95 % CI 0,61-0,86) aj beta-blokatory (OR
0,76; 95 % CI 0,65-0,89).79 Zeny uzivali inhibitory ACE
menej ¢asto ako muzi.” V prieskume $tudie IMPROVE-
MENT-HF nebol rozdiel v preskripcii inhibitorov ACE
medzi muzmi a Zenami (obidve skupiny 69 %), ale beta-blo-
katory signifikantne menej casto dostavali Zeny (27 %
oproti 33 %, p < 0,001).7”

Baumbhikel a spol. analyzovali v observa¢nej analyze
1 857 konsekutivnych pacientov so SZ (47,4 % boli Zeny),
hospitalizovanych medzi marcom a novembrom 2006
v centrach v byvalom vychodnom Nemecku, vplyv pohlavia
pacientov a lekarov na kvalitu liecby SZ. Zistili, ze napriek
porovnatelnym vstupnym charakteristikim medzi pohlavi-
ami, bolo pouzitie inhibitorov ACE alebo sartanov signifi-
kantne vys$ie u muzov v porovnani so Zenami so SZ
(p = 0,021), aj odportcané davkovanie inhibitorov ACE/sar-
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tanov malo tendenciu byt vy$sie u muzov so SZ (p = 0,058).
U muzov so SZ bol sklon k castejSiemu pouzitiu beta-blo-
katorov (p =0,075) v signifikantne vy$$ich davkach
(p =0,021) v porovnani so Zenami so SZ. Pouzitie beta-blo-
katorov bolo najvyssie u muzov so SZ, ktori boli lie¢eni
lekarkami v porovnani so Zenami lie¢enymi lekarmi
(p =0,003) alebo lekarkami (p =0,02). Davkovanie be-
ta-blokatorov (percento pacientov, ktori boli lie¢eni mini-
SZ, ktoré boli lie¢ené lekarmi ako u muzov so SZ lie¢enymi
lekarkami (p = 0,03). Vo vSeobecnosti mozno konstatovat,
ze sa nezistili signifikantné rozdiely v liecbe u Zien alebo
muzov so SZ, ktori boli lie¢eni lekdrkami (Zenami), avsak
lekari (muzi) pouzivali signifikantne menej ¢asto inhibito-
ry ACE/sartany a beta-blokéatory u zien so SZ. V multiva-
riacnej analyze aj po adjustdcii zostalo pohlavie lekarov
(p = 0,004) aj pacientov (p = 0,037) nezavislym prediktorom
uzivania beta-blokatorov (p pre interakciu medzi pohlavim
pacientov a lekdrov 0,016).7%

V nasom subore sme vSak nedokazali ziadne rozdiely
medzi pohlaviami pri ukazovateloch kvality inhibitorov
ACE, ale muzi signifikantne (p < 0,05) castejsie dostavali
beta-blokatory (,,beta-blokatory Rx*“: 78 % oproti 69 %) aj
beta-blokatorov v cielovych davkach (,,beta-blokatory target:
31 % oproti 23 %). AvSak nové markery kvality pre beta-blo-
katory boli podobné u oboch pohlavi (,,beta-blokatory use®:
99 % oproti 97 %, (,,beta-blokitory dose“: 92 % oproti 90 %).
Teda nenasli sme medzi muzmi a zenami rozdiely v kvalite
lie¢by inhibitormi ACE ani beta-blokatormi (pri hodnoteni
pouzitim novych markerov kvality).?-)

Zaver

Zeny so SZ sa odlisuju od muzov v mnohych aspektoch.
Do klinickych $tadii bol zaradeny relativne maly pocet Zien
a zeny menej Casto dostévali odporucant liecbu. Tieto
rozdiely mo6zu mat $iroké implikacie pre rutinna klinicka
prax. AvSak mnohé zavery dostupné z literatdry maju len
limitovany dosah na klinickt prax pre inkonzistentné vy-
sledky (v doésledku metodologickych obmedzeni ako
nereprezentativna vzorka suboru, limitovand doba sledova-
nia, velkost suboru), ktoré mézu lekdrov skor popliest —
napr. vacsina $tadii ukazala, Ze Zeny maju lepsie prezivanie
ako muzi, ale iné $tudie mali neutrdlny vysledok alebo
dokonca zistili, Ze zeny mali vyssie riziko umrtia.

Narastajtci zaujem vedcov o tuto dolezitu oblast by
mohol priniest zaujimavé vysledky z vyskumu zameraného
na $pecifikd Zien so SZ. V sucasnosti je najlepsim postupom
snaha o dosiahnutie ,,rovnosti“ medzi Zenami a muzmi,
pretoze pokial nam prospektivne $tidie neumoznia podla
pohlavia odporuacat odlisnu lie¢bu, musia zeny so SZ do-
stavat rovnaku liecbu ako muzi (a je potrebné odstranit
rozdiely v dostupnosti a kvalite poskytovanej starostlivosti).
V budicnosti bude azda mozné uprednostnit urcita lie¢bu
podla pohlavia, $itd na mieru zenam.®?

Analogicky s ,Baby Friendly Hospital® (Nemocnica
priatelska k detom), mozno byt aj ,Women Friendly*“. Popri
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tomto snazeni sa o zlepSenie liecby ,,zanedbavanych® Zien,
nemozno zabudat ani na zdravie muzov (www.emhf.org).
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