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Uvod

Srdecni selhani se postupné stava kardiologickou epi-
demii 21. stoleti. PFicinou je jednak zlepsena lécba akutni-
ho korondrniho syndromu, v¢etné infarktu myokardu, ope-
rativni 1écba jak chlopennich vad, tak ICHS. Dale se na
zvySeném vyskytu selhani levé komory podili téZ starnouci
populace s vy33im vyskytem dalsich onemocnéni, ktera mo-
hou zhorSovat srde¢ni funkci (diabetes mellitus, hyperten-
ze, postizeni ledvin apod.). Chronické srde¢ni selhdni ma
Spatnou progndzu, diagnostika i 1é¢ba jsou naroc¢né, a to
nejen medicinsky, ale i ekonomicky.?4.57.18

Pfistup k nemocnému se srdec¢nim selhanim se béhem
poslednich dvaceti let vyrazné zménil. Soucasna lécba je za-
méfena nejen na ovlivnéni symptomd, ale predeviim na
ovlivnéni vyskytu, progrese srdecniho selhani a na snizeni
umrtnosti. Spolecné se o zlepSeni kvality a prodlouzeni Zivo-
ta snazi neustale se vylep3ujici farmakoterapie spole¢né s vel-
mi rychle postupujici nefarmakologickou lécbou, predeviim
resynchronizacni terapii a implantabilnimi defibrilatory.82

Nejcastéjsi pficinou chronického srde¢niho selhani
u nas je ischemickd choroba srdec¢ni (ICHS), ¢asto ve spoje-
ni s hypertenzi (70-80 %), a to obzvlasté ve starSim veku.
Na druhém misté stoji dilata¢ni kardiomyopatie (10-20 %),
ostatnf choroby jsou méné casté. Srdecni selhani nenf samo
0 sobé onemocnénim, ale je syndromem, ktery provazi vyse
uvedenad pficinnd onemocnéni. Proto je tfeba vzdy stanovit
zakladni diagnozu, kterd k tomuto stavu vedla, odstranit
vyvolavajici pricinu tam, kde je to moZné — revaskularizace
u ICHS a korekce srdec¢ni vady u chlopriovych vad. U vétsi-
ny nemocnych jsou pak zakladni principy |é¢by obdobné,
bez ohledu na etiologii, a lisi se spise podle tize onemoc-

néni (diastolické vs systolické selhani, akutni vs chronické
selhani, mirné vs terminalni).>"®

Zakladem lécby chronického srde¢niho selhanf je bloka-
da systému renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS) a systému
sympatického. Toho dosahujeme témito Iékovymi skupinami:
— inhibitory ACE (ACEI);

— blokatory receptort AT, pro angiotenzin Il — sartany (ARB
nebo AllA);

— blokatory aldosteronu (BRA);

— B-blokatory (BB).

V pfipadé retence tekutin pridavame diuretika a pfi pre-
trvavajici symptomatologii srde¢niho selhani, fibrilaci sini
nebo vyskytu cvalu pfi poslechu srdce jesté srdecni glykosid —
digoxin.

Inhibitoz angiotenzin konvertujiciho

Inhibitory ACE patfi 20 let mezi zakladni pfipravky v lé¢-
bé chronického srde¢niho selhani.’? Pro malokterou skupi-
nu léka existuji tak jednoznacné a presvédcivé dikazy pro-
spésnosti jako pro inhibitory ACE v lé¢bé srdecniho selhdni.
Rozbor klinickych studii ukazal, Ze primeérné snizeni umrt-
nosti je 0 23 % a ve spojeni s nemocnostf (vyjadfenou po-
Ctem hospitalizaci) je pokles dokonce o 35 %. Budeme-li
[é¢it 1 000 nemocnych se srde¢nim selhanim inhibitory ACE
po dobu jednoho roku, zabranime 13 Umrtim, 65 hospita-
lizacim pro zhorsené srde¢ni selhdni a 99 hospitalizacim
z jakéhokoliv dtvodu.

Na nasem trhu je v soucasnosti k dispozici 14 inhibito-
r ACE, lisicich se predevsim farmakokinetickymi a farma-
kodynamickymi vlastnostmi. Tak napf. captopril ma kratko-
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tabulka 1 Doporucené denni davky inhibitort ACE pfi
chronickém srdecnim selhani

Nazev léciva Uvodni davka Cilova davka
Captopril 6,25 mg 3x denné 25-50 mg 3x denné
Enalapril 2,5 mg 1-2x denné 10-20 mg 2x denné
Lisinopril 2,5 mg 1x denné 20-40 mg 1x denné
Perindopiril 2 mg 1x denné 4-8 mg 1x denné
Ramipril 1,25-2,5 mg 1xdenné | 5-10 mg 1x denné
Trandolapril 0,5 mg 1x denné 2-4 mg 1x denné

doby Ucinek a je ho tfeba podavat 3x denné, enalapril se
podava 2x denné, ostatni se podavaji vétsinou 1x denné.
Rozdily v jejich Ucincich a ve vyskytu nezddoucich uUcink(
jsou vsak nepodstatné. Vzhledem k individudIni hypotenz-
ni odpovédi a moznému zhorseni renélnich funkci (zejmé-
na u starSich nemocnych s preexistujici chronickou renaini
insuficienci) je nutné lé¢bu zahajovat malou, tzv. Uvodni
davkou, a davku postupné zvySovat az do maximalni sna-
sené ¢i doporucené (cilova déavka). V tabulce 1 uvadime
pouze inhibitory ACE, u kterych jsou k dispozici mortalitni
data z velkych klinickych studii u srde¢niho selhani ¢i ICHS.

Inhibitory ACE jsou indikovany u vSech nemocnych se
symptomatickym srde¢nim selhanim, které vzniklo na pod-
kladé systolické dysfunkce levé komory, pokud nejsou kon-
traindikace nebo je nemocny nesnasi. U asymptomatické
poruchy systolické funkce levé komory jejich podani zmen-
Suje pravdépodobnost rozvoje srde¢niho selhani. Pri stred-
né tézkém a tézkém CHSS vyrazné zmensuji potize nemoc-
nych, zvysuji jejich toleranci zatéze, snizuji pocet nutnych
hospitalizaci pro zhorseni srde¢niho selhani ¢i z jinych kar-
diovaskularnich dlvodd a vyznamné snizuji mortalitu.

Inhibitory ACE jsou dobfe snaseny s minimalnimi neza-
doucimi ucinky. Jsou to drazdivy kasel, hypotenze, zhorse-
ni rendlni insuficience, ¢astéjsi u starych lidi, kozni vyrazky,
angioneuroticky edém, poruchy chuti. Pfi souc¢asném po-
davani s draslik Setficimi diuretiky nebo pokracujicim poda-
vani drasliku pfi soucasné diuretické 1écbé je mozny vznik
hyperkalemie. Kontraindikacemi jejich podani je téhoten-
stvi ¢i oboustranna stendza renalnich tepen a vyskyt angio-
neurotického edému v anamnéze. Uporny drazdivy kasel se
objevuje u 5-10 % nemocnych a je indikaci k zdaméné ACEI
za sartany.389.11.12

BIok_étory receptoru AT, pro

Blokdda renin-angiotenzinového systému inhibitory
ACE ma nékolik omezeni. Pfedevsim je to Casty vyskyt su-
chého drazdivého kasle jako disledek zpomalené degrada-
ce bradykininu, dalsi nevyhodou je mozna aktivace non-
ACE cest konverze angiotenzinu | na angiotenzin Il
(chymazova cesta a dalsi), coz vede k poklesu tcinku ACEI.
Tyto cesty jsou aktivovany predevsim pfi dlouhodobém po-
davani ACEI. Navic inhibitory ACE blokuji aktivitu prede-
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vsim plazmatického ACE, mnohem méné jiz tkarového
ACE. V posledni dobé se dale zddrazniuje vyznam jednotli-
vych receptor( pro angiotenzin Il.

Prvni klinické studie se sartany u chronického srde¢niho
selhani prokazaly zlepSeni hemodynamickych parametrd
a zlepseni tolerance zatéze. Dalsi studie prokazaly srovna-
telny Ucinek sartani na mortalitu a morbiditu nemocnych
jako inhibitor ACE. Pridani sartant k ACEI je vhodné jen
v urcitych indikacich (kontraindikace p-blokatort, hyper-
tenze s proteinurif).*8

Doporucené davky sartant ovéfené v klinickych studiich
uvadi tabulka 2.

tabulka 2 Doporucené denni davky sartant pfi chronickém

srde¢nim selhani

Nazev léciva Uvodni davka Cilova davka
Candesartan 4 mg 1x denné 8-16 mg 1x denné
Losartan 25 mg 1x denné 50-100 mg 1x denné
Valsartan 40 mg 2x denné 80-160 mg 2x denné

p-blokatory (BB)

Na zdkladé vysledkd multicentrickych klinickych studif
se B-blokatory staly soucasti standardni 1écby chronického
srdecniho selhdni. PFiznivé ovliviuji klinicky stav nemoc-
nych, zmens3uji jejich morbiditu, a hlavné snizuji Umrtnost
0 34 %, coZ predstavuje zabranéni jednoho umrti na
25 nemocnych lé¢enych po dobu jednoho roku. Ovlivnénf
mortality p-blokatory je aditivni k ucinkdm inhibitord ACE.
Nejde tedy o konkurencni skupiny Iékd, optimalni je jejich
kombinace. Priznivy Ucinek B-blokatord je vysvétlovan pre-
devsim sniZzenim napéti sympatoadrendiniho systému, sni-
Zenim srde¢ni frekvence, prodlouzenim diastolické periody
a Ucinkem antiarytmickym.

Lécba B-blokatory by méla byt u tézsiho srde¢niho se-
Ihani zahajena a vedena pod dohledem kardiologa. Zhruba
asi u 25 % nemocnych totiz dochdzi v prvnich tydnech
k prechodnému hemodynamickému a symptomatickému
zhorseni. MUZe se zhorsit dusnost, otoky, vykonnost ne-
mocného apod. Na to je tfeba reagovat Upravou medikace,
napf. zintenzivnénim diuretické lécby. Lé¢ba se musi zaha-
jovat u klinicky stabilizovaného nemocného velmi nizkymi
davkami a davka se pak zvolna a opatrné titruje, obvykle
tak, Ze se zdvojndsobuje kazdé dva tydny az do dosaZeni ci-
lové udrzovaci davky. Doporucené pocatecni a cilové davky
B-blokatort pfi srde¢nim selhani jsou uvedeny v tabulce 3
(pozndmka: neretardovany metoprolol tartarat na zakladé
studie COMET do lé¢by srde¢niho selhani nepatfi!).

Lécba B-blokatory je indikovana u nemocnych ve funk¢-
ni tfidé NYHA [I-IV a u asymptomatické komorové dys-
funkce po prodélaném infarktu myokardu, u kterych jsou
standardni soucasti sekundarni prevence. Kontraindikacemi
B-blokator jsou bradykardie < 50/min, hypotenze se sy-
stolickym tlakem < 100 mm Hg a asthma bronchiale. Dia-
betes mellitus kontraindikaci neni!




tabulka 3 Doporucené denni davky B-blokatord pfi
chronickém srde¢nim selhani

Nazev |éciva Uvodni davka Cilové davka
Bisoprolol 1,25 mg 1x denné 10 mg 1x denné
Carvedilol 3,125 mg 2x denné 25 mg 2x denné
Metoprolol ZOK | 25 mg 1x denné 200 mg 1x denné
Nebivolol 1,25 mg 1x denné 10 mg 1x denné

Dnes nenf jasné, zda Iécba srdecniho selhani ma byt za-
hdjena blokatorem RAAS (ACEI nebo AllA), nebo B-bloka-
torem. Na zakladé vysledkd studie CIBIS Il je ponechano
rozhodnuti na Iékafi, ktery 1é¢i konkrétniho nemocného. Ji-
sté je, Ze pokud nemocny Ié¢bu snasi, mél by mit po urcité
dobé oba typy blokady, kombinace blokady RAAS a B-blo-
kady je dnes upfednostriovana pred titraci jedné Iékové
skupiny do maxima, i kdyz dtkazy z velkych klinickych stu-
dii o spradvnosti tohoto postupu nejsou.'011.13.17

Blokatory aldosteronu — blokatory

V soucasnosti zaZivaji renesanci v 1é¢bé srdecniho se-
lhani blokatory receptoru pro aldosteron — spironolacton
a novéjsi eplerenon. Pridani malé davky spironolactonu
(25-50 mg denné) ke standardni 1é¢bé (inhibitor ACE +
klickové diuretikum + event. digoxin) vede k poklesu mor-
tality nemocnych s tézkym srde¢nim selhanim o 27 % (stu-
die RALES). Spironolacton je dobre snasen, nejcastéjsSim ne-
Zadoucim Ucinkem je gynekomastie u 10 % muz0d a mozna
hyperkalemie pfi nerespektovani lékovych interakci. Aldo-
steron hraje v patofyziologii srde¢niho selhani daleko vy-
znamnéjsi Ulohu pfi rozvoji myokardidlni fibrozy, nez se
predpokladalo. Inhibitory ACE neblokuji Uplné syntézu al-
dosteronu, kterd je stimulovdna kromé angiotenzinu Il také
jinymi faktory, napt. zvysenou sympatickou stimulaci nebo
plazmatickou hladinou draslikovych iontd.

Do klinické praxe se dostava eplerenon, ktery je specific-
kym blokdtorem receptort pro aldosteron a jehoz antiandro-
genni Ucinek je zanedbatelny. Eplerenon méa prokazany Gci-
nek na snizeni celkové mortality i kardiovaskularnich umrti
a hospitalizaci (studie EPHESUS) u pacientl se systolickym
srde¢nim selhanim (EF < 40 %) po infarktu myokardu.

Blokatory aldosteronu mdzeme tedy povazovat za za-
kladni Iékovou skupinu u systolického srdecniho selhani
spolu s inhibitory ACE, sartany a p-blokatory. Hlavni vyho-
dou eplerenonu oproti spironolactonu je maly vyskyt neza-
doucich ucinka. Jejich davkovani ukazuje tabulka 44891

tabulka 4 Doporucené denni davky blokatorud receptoru

pro aldosteron pfi chronickém srde¢nim selhani

Nazev léciva Uvodni davka Cilova davka
Spironolacton 12,5-25 mg 25-50 mg
Eplerenon 25 mg 25-50 mg
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Srdecni glykosidy patfi mezi nejstarsi Iéky v kardiologii.
William Withering pred vice nez 200 lety poprvé popsal je-
jich ucinek u nemocnych s otoky a nepravidelnou rychlou
srdecni akci. Majf pozitivné inotropni Ucinek (zvysuji stazli-
vost myokardu) a aktivuji parasympaticky tonus s potlace-
nim sympatiku a zlepSenim baroreceptorové aktivity. Tyto
Ucinky majf svlj klinicky dopad, i kdyz vice na morbiditu
nez na mortalitu. V soucasné klinické praxi se uziva v lécbé
pouze digoxin. Na zdkladé studie DIG a dalSich vime, Ze do-
statecnd a bezpecna terapeutickd plazmaticka koncentrace
se pohybuje mezi 0,6-0,9 nmol/l (0,7-1,1 ng/ml), coZ pfi
normalnich rendlnich funkcich odpovidd davkovani
0,125-0,25 mg p. o. denné ¢i obden. Dodatecné analyzy
ukazaly, Ze u Zen je vétsi riziko predigitalizace, a proto je
nutné zvazit jesté nizsi davky. Nezadouci Ucinky digoxinu,
které jsou dany vyssi plazmatickou koncentraci, jsou: za-
vazné arytmie, anorexie (byva prvnim pfiznakem predavko-
vani), déle je to nauzea, zvraceni, prdjmy, malatnost, Unav-
nost a dezorientace. Pfes namitky malé Gc¢innosti a mozné
toxicity maZzeme stanovit soucasné indikace digoxinu: ne-
mocni s CHSS a sinusovym rytmem, kteff jsou symptoma-
ticti i navzdory lécbé inhibitory ACE ¢i sartany, p-blokatory
a diuretiky, dale nemocni se supraventrikuldrnimi arytmiemi
(nejcastéji fibrilaci sini) s rychlou odpovédi komor a nemoc-
ni se soucasnou kardiomegalif ¢i vyskytem cvalové ozvy.51519

tabulka 5 Bézné davkovani diuretik u srde¢niho
selhani v ambulantni praxi

Nazev léciva Doporucena davka

Hydrochlorothiazid | 12,5-50 mg/den

Furosemid 20-250 mg/den p. o.,
vyjime¢né az 1 000 mg i. v.

Di |

Obecné zpusobujf diuretika snizeni resorpce elektrolytd
a vody v ledvinach s naslednym zvySenim diurézy. Zatimco
u thiazidovych a klickovych diuretik se zvysené vylucuje jak
sodik, tak draslik a horcik, u diuretik kalium Setricich se
draslik s hoi¢ikem zadrzuji v organismu. U srdecniho selhdni
v pocatecnich stadiich, a hlavné je-li zachovana glomeru-
larni filtrace, poddvame thiazidova diuretika a jim podobna
(hydrochlorothiazid, chlorthalidon). Nejsou-li thiazidova di-
uretika Ucinnad nebo poklesne-li glomerularni filtrace pod
0,5 ml/s, pouzijeme klickova (,,loop") diuretika. Z klickovych
diuretik je u nas nejuzivangjsi furosemid, ktery mazeme dav-
kovat od 20 mg 1-2x tydné az do 1,0 g denné. U rezistent-
nich nemocnych se doporucuje kombinace klickovych a thi-
azidovych diuretik radéji nez zvySovani davky. U obou
skupin, tzn. u thiazidovych i klickovych diuretik, musime mit
na mysli jejich vliv na hypovolemii a ztraty drasliku i hofciku
s moznosti vzniku rdznych komorovych arytmii.! 1416
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Davkovani diuretik u chronického srde¢niho selhani

ukazuje tabulka 5.

Z4ve

Vétsina nemocnych se srde¢nim selhdnim funkenf tidy
NYHA I-llIl vystaci s vy3e uvedenou farmakoterapii, kterou
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