kazdodenni praxe v ordinaci

Srde¢ni selhani - jak plné
vyuzit nové moznosti
farmakoterapie v praxi?

< v

Vyskyt a prognéza
srdeé¢niho selhani

PrestoZze srdecni selhani patff k nej-
¢astéjsim kardiovaskularnim (KV) one-
mocnénim, neni jeho presné prevalen-
ce znama. Doporucené postupy ESC
pro diagnostiku a [é¢bu srde¢niho se-
Ihéni z roku 2021 ji v Evropé odhaduji
na 1-2 % dospélé populace, nicméné
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konstatuji, ze vzhledem k poddiagnos-
tikovani tohoto onemocnéni bude sku-
te¢na prevalence nejspise vyssi.l2 Pri-
pravovany Narodni kardiovaskularni
plan predpoklada, ze aktudlné trpi
timto onemocnénim v Ceské republi-
ce radoveé 400 tisic pacientd, a ocekéa-
va navyseni jejich poctu na 600 tisic
do roku 2030 a zdvojnasobeni opro-
ti aktualnimu stavu do roku 2040.

Srdecni selhdni je zavazné onemocnent s vysokou a stdle narustajict
prevalenct. Zakladni pilire farmakologické léchy srdecntho selhant

s redukovanou ejeként frakct levé komory tvort kromé diuretik
ovlivriujicich symptomy rovnéz inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu/inhibitory neprilysinu a receptoru angiotenzinu II (ACEI/ARNI),
betablokdtory, antagonisté mineralokortikoidnich receptoru a inhibitory
receptoru sodiko-glukozového kotransportéru typu 2 (SGLTZ2), které
dokazi priznivé ovlivnit prognozu pacienta. Vysledky rady recentné
publikovanych studii podporujicich ¢asné nasazeni piné kombinace téchto
lékt v odpovidajicich davkdach se odrazily 1 v Aktualizaci Doporucenych
postuptl Evropské kardiologickéeé spolec¢nosti (ESC) pro diagnostiku

a lécbu srdec¢niho selhdanit publikované v roce 2023, Pro vyuZitt techto
ekt v praxi byla navrzena rada algoritmu postihujicich resent ruznych
klinickych scéndart. K nutnosti aktualizace evropskych doporucenych
postupt vyznamneé prispely 1 vysledky studii EMPEROR-Preserved

a DELIVER, na jejichz podklade je u pacientu se srdec¢nim selhanim

s mirne redukovanou ¢i zachovalou ejekcni frakct levé komory
jednoznacné doporucena lecba empagqliflozinem ¢t dapagliflozinem.

Na tomto vyvoji se vyznamné podili
i starnuti populace. Zatimco u dospé-
lych ve véku pod 55 let se srde¢ni se-
Ihanf vyskytuje priblizné u 1 % popula-
ce, dosahuje ve véku nad 70 let vyskyt
vice nez 10 %.% Dle dat z ¢eského Na-
rodniho registru hrazenych zdravot-
nich sluzeb se srdec¢ni selhani v roce
2022 vyskytovalo u 20 % populace CR
ve vékové skupiné nad 75 let, pricemz
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v nejvyssich vékovych kategoriich vy-
skyt prevysoval 50 %. Diagnéza srdec-
niho selhani pritom prinasi svym no-
siteldm vyrazn€ zhorsenou progndzu.
V roce 2018 publikovanéa analyza Fra-
minghamské studie a Cardiovascular
Health Study dokumentuje 67% Gmrt-
nost do péti let od stanoveni diagndzy
srde¢niho selhani.’

K obdobné nepfiznivym zjisténim
dosla také kohortové studie z let 2000
az 2010 provedend v hrabstvi Olm-
sted ve Velké Britanii, kteréd u pacien-
td se srde¢nim selhanim zjistila jedno-
ro¢ni a pétiletou umrtnost 20 %, resp.
53 %.% Data z této studie zaroven do-
klddaji vysokou morbiditu pacient(
se srde¢nim selhanim, kterd se odra-
zila v pomérné vysokém vyskytu hos-
pitalizaci (1,3 hospitalizace na osobu
a rok).

Zatimco vyskyt srde¢niho selha-
ni bude v dasledku starnuti populace
minimalné v kratkodobém horizontu
i pres zavadéni novych preventivnich
postupl narUstat, progndza pacientd
s jiz diagnostikovanym onemocnénim
muze byt priznivejsi nez v minulosti.

Vyvoj moznosti 1écby
srdeéniho selhani

s redukovanou ejekéni
frakei levé komory (HFrEF)

Znatelné zlepSeni v této oblas-
ti bylo zaznamenéno jiz mezi lety
1980-2000, kdy se na zéakladé vysled-
k& klinickych studii do 1é¢by rutinné
zavedla prognézu ovliviiujici farma-
kologicka blok&da systému renin-an-
giotenzin-aldosteron (RAS).%'3 Nésle-
dovaly publikace pozitivnich vysledk
studii s betablokatory (BB), antagoni-
sty mineralokortikoidnich receptord
(MRA) a ivabradinem, na jejichz z&-
kladé Doporucené postupy ESC pro
diagnostiku a Ié¢bu srdecniho selhanfi
z roku 2012 zaradily tyto Iékové skupi-
ny do zékladniho lé¢ebného algoritmu
pro lécbu pacientd se srde¢nim selha-
nim s redukovanou ejekéni frakei levé
komory (HFrEF).* Na zékladé vysled-
k& studie PARADIGM?® byla do z&-
kladniho algoritmu pri aktualizaci do-
porucenych postupt v roce 2016 pro
tuto skupinu pacientl doplnéna nova
prognoézu ovliviujici 1ékova skupina
ARNI reprezentovana sakubitril val-
sartanem.’ Dalsi vyznamné milniky

kazdodenni praxe v ordinaci

Tab.1 Davky doporuc¢enych 1ékti u HFrEF

e it s o it

Inhibitory ACE
Kaptopril

Enalapril

Lisinopril

Ramipril
Trandolapril

ARNI
Sakubitril/valsartan
Betablokatory
Bisoprolol
Karvedilol
Metoprolol sukcinat
Nebivolol

6,25 mg 3x denne
2,6 mg 2x denne
2,6-5,0 mg 1x denne
2,6 mg 2x denne
0,5 mg 1x denné

49/61 mg 2x denné

1,256 mg 1x denne
3,125 mg 2x denné
12,56-26 mg 1x denne
1,256 mg 1x denne

50 mg 3x denne
10-20 mg 2x denne
20-35 mg 1x denne

5 mg 2x denné
4 mg 1x denné

97/103 mg 2x denné

10 mg 1x denné
26 mg 2x denné
200 mg 1x denné
10 mg 1x denné

MRA

Eplerenon
Spironolakton
Inhibitory SGLT2
Dapagliflozin
Empagliflozin
Dalsi pripravky
Kandesartan
Losartan
Valsartan
Ivabradin
Vericiguat

Hydralazin/Izosorbid dinitrat

26 mg 1x denné
25 mg 1x denné

10 mg 1x denné
10 mg 1x denné

4 mg 1x denné
50 mg 1x denné
40 mg 2x denne

5mg 2x denneé
2,6 mg 1x denné
Digoxin 0,0625 mg 1x denné
37,5/20 mg 3x denné

50 mg 1x denné
50 mg 1x denné

10 mg 1x denné
10 mg 1x denné

32 mg 1x denné
150 mg 1x denné
160 mg 2x denne
7,6 mg 2x denné
10 mg 1x denné
0,250 mg 1x denné
76/40 mg 3x denne

HFrEF - srdec¢ni selhani s redukovanou ejekéni frakei levé komory; ACE - angiotenzin konvertujici
enzym; ARNI - inhibitory neprilysinu a receptoru angiotenzinu II

Podle odkazu 2

na cest€ ke zlepSeni prognézy pa-
cientl s HFrEF predstavuji bezesporu
publikace vysledkl studii s inhibitory
SGLT2 - DAPA-HF' a EMPEROR-Re-
duced?, které se odrazily i v recent-
nich evropskych doporucenich pub-
likovanych v roce 2021.! Ta na rozdil
od predchozich doporucenych postu-
pl opoustéji pomérné striktni algorit-
mus pro postupné nasazovani |ékd
ovliviujicich prognézu onemocnénf
(ACEIl + BB ... MRA ... ARNI) a definu-
ji Ctyri zakladni pilite 1é¢by k ovlivné-
ni prognozy, kterymi jsou ACEI/ARNI,
BB, MRA a inhibitory SGLT2, které
by mély byt vyuzity u vSech pacientd
s HFrEF, pokud nejsou kontraindikova-
ny. Ke zmirnéni symptom0 u pacientd
s kongesci je dale jasn€ doporuceno
podani klickovych diuretik. Blokato-
ry receptord pro angiotenzin Il jsou
doporucovany pouze u pacientl ne-
tolerujicich ACEl i ARNI. Do skupi-
ny 1€k s nizsim stupném doporuce-
ni (Iéky ke zvazeni) jsou pak aktuélné
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zarazeny ivabradin, digoxin a verici-
guat. U vech zminénych Iékd dopo-
rucenych k lé¢beé HFrEF jsou uvedeny
i davky, jimiz ma byt lé¢ba zahdjena,
a davky cilové, které vychazeji zejmé-
na z davkovani pouzitého v klinickych
studiich prokazujicich efektivitu [é¢by
(tab. 1).

Nova data podporujici
c¢asné dosazeni plné
kombinaé¢ni lééby HFrEF
Rozsireni spektra 1éka priznivé ovliv-
Aujicich prognézu srde¢niho selhani
s redukovanou ejekéni frakei levé ko-
mory predstavuje pro nemocné vyssi
Sanci na prodlouzeni Zivota a zlep3e-
ni jeho kvality, ale pouze za predpo-
kladu, ze tyto Iéky budou u konkrétni-
ho pacienta do |é¢by v odpovidajicich
davkach zavedeny. VyuZiti vSech cCtyr
pilird progndzu ovliviiujici terapie
véetn€ ARNI redukuje v porovnani
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kazdodenni praxe v ordinaci

ARNI + BB + MRA + SGLT2 —— 0,39 (0,31-049)
ARNI + BB + MRA + vericiguat e 041 (0,32-053)
ARNI + BB + MRA + SGLT2 + omecamtiv — 044 (0,36-0,65)
ACEI + BB + Dig + HISDN —_— 046 (0,35-061)
ACEI + BB + MRA + IVA + vericiguat —— 048 (0,39-058)
ACEI + BB + MRA + vericiguat e 049 (0,39-062)
ACEI + BB + MRA + omecamtiv e 0,52 (043-063)
ARNI + ARB + BB + Dig e 065 (0,55-0.78)
ARNI + BB + MRA e 044 (0.37-054)
ACEI + BB + MRA — 052 (044-061)
ACEI + MRA + Dig e 066 (0.56-078)
ACEI + BB + Dig —— 068 (0,59-078)
ARB + BB + Dig — 073 (064-0,83)
ACEI + ARB + Dig e 0.83 (072-096)
Dig + HISDN — 067 (0,53-0,86)
ARNI + BB = 0,58 (0,50-0,68)
ACEI + BB m 069 (061-077)
ARB + BB - 074 (066-0,82)
ACEI + Dig - 0.87 (0,78-098)
ARB + Dig = 094 (0,84-1,05)
BB = 078 (072-0.84)
ACEI n 0,89 (0.82-096)
ARB = 095 (0,88-1,02)
Dig = 099 (091-1,07)
PLBO 1,00
025 05 1 2

Obr.1 Vliv farmakoterapie na redukei mortality u HFrEF

HFTEF - srdecni selhani s redukovanou ejekéni frakei levé komory; ACEI - inhibitory
angiotenzin konvertujictho enzymu; ARNI - inhibitory neprilysinu a receptoru angiotenzinu II;
BB - betablokator; MRA - antagonisté mineralokortikoidnich receptorti; SGLT2 -
sodiko-glukézovy kotransportér typu 2; Iva - ivabradin; Dig - digoxin; ARB - blokétor receptort
pro angiotenzin II; PLBO - placebo; H-ISDN - hydralazin/izosorbid dinitrat

Podle odkazu 19

s placebem dle metaanalyzy publi-
kované Trompem et al. v roce 2022%
celkovou mortalitu o 61 % (95% in-
terval spolehlivosti [CI] 51-69 %),
kombinaci KV mortality a hospitaliza-
ci pro srde¢ni selhani o 64 % (95% ClI
54-71 %) a samotnou KV mortali-
tu o 67 % (95% ClI 57-74 %). Vyuzi-
ti této ctyrkombinace u padesatiletych
pacientl tak vede k prodlouzeni Zivo-
ta o 7,9 roku (95% Cl 4,7-11,2 roku)
a u pacientl sedmdesatiletych stéle
jesté o0 5,0 roku (95% Cl 2,5-7,5 roku).
Oproti tomu potencial nekompletni
protektivni 1éCby je pouze castecny,
jak ukazuje obrazek 1.

V klinické praxi je pritom dosaze-
ni plné kombina¢ni |é¢by casto od-
dalovano kvdli pomalé postupné tit-
raci ve snaze vyhnout se nezddoucim
Gcinkam lécby, zejména symptomatic-
ké hypotenzi a zhorseni glomerularni
filtrace. Ve snaze o maximalni bezpec-
nost lé¢by je Casto ob&tovana jeji plna
efektivita, pricemz vliv na uplatfiova-
ni tohoto pristupu méla i donedéavna
nedostate¢na evidence z klinickych
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studii. Proto se hledani optimalniho
zplsobu ¢asného nasazovani a titra-
ce protektivni 1é€Cby srde¢niho selhéa-
ni v poslednich letech vénovala cela
rada projektl, ve kterych byl hodno-
cen vliv zahajeni této |écby jesté v pri-
béhu hospitalizace pro akutni zhorse-
ni srde¢niho selhant.

Studie TRANSITION? ukézala, Ze
u pacient( hospitalizovanych pro akut-
ni zhorseni ¢i de novo vzniklé srdec-
ni selhani s ejekeni frakei levé komory
(EF LK) <40 % je pri zahajeni poda-
vani sakubitril valsartanu jesté pri hos-
pitalizaci nebo 14 dnd po propusténi
dosazitelnd titrace k efektivni déavce
v pomeérné kratkém case. Ve studii
PIONEER-HF?! pak byl u obdobnych
pacientd hodnocen vliv pfi hospitali-
zaci nasazeného sakubitril valsartanu
ve srovnani s enalaprilem. Kromé vy-
znamnéjsi redukce hodnot NT-proBNP
(N-terminalni natriureticky propep-
tid typu B) hodnocené osm tydnd
po propusténi vedla |é¢ba sakubitril
valsartanem i ke 42% redukci kombi-
novaného klinického cile - vyskytu KV

umrti ¢i rehospitalizace pro srdecni se-
Ihéani. Separace krivek vyskytu téchto
prihod byla pritom patrné jiz od prv-
niho tydne od randomizace.? Uve-
dené studie zpochybnily opodstatné-
nost zac¢leriovani ARNI do medikace az
jako Iéku druhé volby po nedostatec-
ném efektu ACEI a jejich vysledky se
v Doporucenych postupech ESC pro
management srde¢niho selhani odra-
zily nejen ve zméné algoritmu 1écby
HFrEF, ale i v jednozna¢ném doporu-
¢eni, aby evidenci podporena Iécba sr-
decniho selhani byla zahajovéana jesté
pred propusténim z hospitalizace pro
akutni srde¢ni selhani.

Dalsi studie, jejichz vysledky pod-
poruji uvedeny postup, byly prove-
deny s inhibitory SGLT2. Ve studii
SOLOIST-WHF? u diabetikd hospita-
lizovanych pro akutni srde¢ni selha-
ni bez vymezeni EF LK vedlo nasa-
zeni sotaglifiozinu pred propusténim
z hospitalizace k redukci kombino-
vaného sledovaného cile definova-
ného jako KV umrti ¢i hospitalizace
nebo urgentni ambulantni kontro-
la pro srdecni selhani o 33 % (95%
Cl 15-48 %; p < 0,001). Studie EM-
PULSE?* pak testovala pri hospitaliza-
ci pro akutni srde¢ni selhéani nasazeny
empaglifiozin u diabetik( i nediabeti-
k& bez omezeni EF LK. Primarni hod-
noceny kompozitni cilovy ukazatel
definovany jako ,klinicky prinos” byl
hierarchicky slozen z vyskytu umrti
z jakékoliv priciny, poctu prihod de-
kompenzace srde¢niho selhani, doby
do prvni prihody srde¢niho selhanf
nebo vyskytu nejméné pétibodové-
ho rozdilu ve zménach oproti vycho-
zi hodnoté v celkovém skére symp-
tomd Kansas City Cardiomyopathy
Questionnaire po 90 dnech a byl
hodnocen pomoci statistické meto-
dy win-ratio. Casné nasazena lé¢ba
empaglifiozinem vedla oproti place-
bu k signifikantnimu zvySeni skoére
0 36 % (pomér rizik [HR]: 1,36, 95%
Cl 1,09-1,68; p = 0,0054), pricemz
ucinnost byla nezavisla na EF LK ¢i
pritomnosti diabetu a vyskyt nezadou-
cich prihod byl v obou hodnocenych
skupinach srovnatelny.

Zatimco vysledky vyse uvedenych
recentnich studii podporily casné
zaclenéni ARNI a inhibitoré SGLT2
do IéCby pacientt s HFrEF, rovnéz ne-
déavno publikovana studie STRONG-
-HF?> poukézala i na vysokou efektivitu
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rychlé titrace Iékovych skupin, které
jsou v této indikaci vyuZzivany jiz po né-
kolik desetileti. Do studie byli zarazeni
hospitalizovani pro akutni srde¢ni se-
Ihani bez omezeni EF LK, kteri jesté
neuzivali plné doporuc¢ené davky te-
rapie srdec¢niho selhani. Ti byli pred
propusténim randomizovani k obvyklé
nebo k vysoce intenzivni péci, kterou
predstavovala ¢asna a rychléa intenzifi-
kace perorélni 1é¢by srde¢niho selha-
ni za vyuziti ACEI, blokatord recepto-
rd pro angiotenzin Il (ARB) ¢i ARNI,
BB a MRA. V této skupiné bylo cilem
doséhnout alespon poloviny cilovych
davek doporucenych €kl jiz pri prvni
titracni vizité béhem 48 hodin pred
propusténim z nemocnice a plnych
davek pri ambulantni kontrole prove-
dené do dvou tydn( po propusténi,
pokud se tento postup nejevil zkou-
Sejicim nevhodny. Primarnim hodno-
cenym cilem byla kombinace rehos-
pitalizace pro srdec¢ni selhani a amrti
ze v$ech pricin do 180 dnd od propus-
téni. Dosazenf cilovych davek hodno-
cené |écby srde¢niho selhéni bylo vy-
znamné vyssi ve skupiné intenzivni
péce (u blokatort RAS 55 % vs. 2 %,
uBB49%vs. 4% auMRA 84 % vs.
46 %). Studie byla predc¢asné ukonce-
na z ddvodu jasného benefitu v rame-
ni vysoce intenzivni péce - statisticky
vyznamné byl redukovan vyse uvede-
ny primarni cil (adjustovany RR [aRR]
0,66; 95% Cl 0,50-0,86; p = 0,0021)
i vyskyt rehospitalizaci pro srde¢ni se-
Ihani (aRR 0,56; 95% Cl 0,38-0,81;
p = 0,0011), zatimco ve vyvoji poctu
umrti ze vSech pricin byl zazname-
nan pouze trend ve prospéch inten-
zivni 1é¢by (aRR 0,84; 95% CI 0,56-
1,26; p = 0,42). V obou skupinach byl
hlasen obdobny vyskyt zdvaznych ne-
zadoucich prihod (16 % vs. 17 %)
a fatélnich nezddoucich prihod (5 %
vs. 6 %). Vysledky studie STRONG
byly jednim z podnétd k aktualiza-
ci Doporuceni ESC pro diagnostiku
a léc¢bu akutniho a chronického sr-
decniho selhani, jejiz preklad byl pub-
likovan v roce 2024%. Ke snizeni rizi-
ka rehospitalizace pro srde¢nf selhani
nebo umrti je jednoznaéné doporuce-
na strategie ¢asné a intenzivni up-tit-
race 1€k pro lécbu srde¢niho selhani
zahéjena pred propusténim a béhem
¢asnych kontrol po propusténi béhem
Sesti tydn¥ nasledujicich po hospitali-
zaci pro akutni srde¢ni selhani.

kazdodenni praxe v ordinaci

Praktické algoritmy
pri titraci 1éécby HFrEF

PrestoZze uvedenéd strategie casné
a intenzivni up-titrace je v aktualnich
guidelines jasné doporucena, nemélo
by jeji uplatriovani v klinické praxi zna-
menat bezmyslenkovité rychlé navy-
Sovani davek vsech skupin protektivni
|é¢by bez ohledu na klinické a labora-
torni nélezy u individudiniho pacienta.
U rady pacient( pfi titraci 1é¢by srdec-
niho selhani dojde k vyskytu hypoten-
ze, bradykardie, zhorseni glomerularni
filtrace ¢i k hyperkalemii, které nejen-
ze mohou bréanit dalsimu navySovani
dévek nekterych I1ékd, ale mohou vyza-
dovat docasné ¢&i trvalé snizeni davky
nebo Uplné vysazeni nékteré ze slozek
|é¢by srdecniho selhani. Inspiraci pro
béznou praxi mlze byt personalizova-
ny pristup na zékladé fenotypd navr-
Zeny Rosanem a spol.?” Jejich strategie
|é¢by vychazi ze zakladnich fenotypo-
vych charakteristik, kterymi jsou vyse
krevniho tlaku, srdec¢ni frekvence a pfi-
tomnost ¢i nepritomnost fibrilace sini,
snizené glomerularni filtrace, hyperka-
lemie a hyperhydratace, podle nichz
je volena optimalni kombinace farmak
pro 1é&bu konkrétniho fenotypu. Cla-
nek dobre definuje ,cilové” kombinace
vhodnych 1ékd u jednotlivych fenoty-
pl, nevénuje se vsak jednotlivym kro-
kaim k jejich dosazeni. Tuto problema-
tiku pak resi rada dalSich recentnich
praci, jez navrhuji nové algoritmy za-
hajeni a titrace |écby, které by mely
vést k co nejrychlejsSimu dosazeni pl-
ného vyuziti vSech jejich komponent.
McMurray a Packer resi ve své praci®®
zaveden{ lé¢by HFrEF u ambulant-
nich pacientl ve stabilizovaném stavu
a navrhuji univerzélni postup o trfech
krocich. Prvnim je soucasné zahjje-
ni lécby betablokatory a inhibitory
SGLT2, po jednom az dvou tydnech je
ve druhém kroku pridéana lé¢ba ARNI,
a nakonec po dalsim jednom az dvou
tydnech je pfidan MRA. Miller a spol.?
doporucuji fenotypovy pfristup jiz pfi
iniciaci 1écby - u pacientl s dominuji-
cim objemovym pretizenim doporucu-
ji jako 1€k prvni volby inhibitor SGLT2
spolu s diuretikem, u normotenznich
a hypertenznich jedincl bez objemo-
vého pretizeni s normalni srde¢ni fre-
kvenci zahajeni |é¢by kombinaci ARNI
a MRA v nizkych dévkach a u pacien-
td se zvySenou srdecni frekvenci pak
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zahajeni 1é¢by betablokatorem v kom-
binaci s ivabradinem. Pridani dalsiho
léku doporucuji po dvou az Ctyrech
tydnech s relativné konzervativnim
cilem doséhnout ctyrkombinace I€kd
ovliviiujicich progndzu v nizkych dav-
kach do 3-6 tydnd. Progresivnéjsi pri-
stup voli Greene a spol.*® - dosazenf
zékladnf ¢tyrkombinace v nizkych dav-
kach v prabéhu jednoho tydne (pokud
je pacientem tolerovano) nésledova-
né titraci jednotlivych 1€ékd k cilovym
davkam. Pomérné komplexnim navr-
hem je prace Sharmy a spol.,! ktera
podrobné rozpracovéava postupy pro
jednotlivé klinické scénare (stabilni pa-
cient v ambulantni péci, de novo dia-
gnostikované srde¢ni selhani, pacient
hospitalizovany pro dekompenzaci
a nasledné& propustény do ambulant-
ni péce).

Vyvoj doporuc¢eni pro léébu
srdeéniho selhani s mirné
redukovanou a zachovalou
ejekeni frakei levé komory
(HFmrEF a HFpEF)

V kontrastu s pozitivnim vyvojem v ob-
lasti farmakologickych moznosti 1é¢by
pacientd s redukovanou ejekéni frak-
ci levé komory se do roku 2021 pro
podskupiny srde¢niho selhani s ejek-
¢nf frakei LK presahujici 40 % nedari-
lo identifikovat farmakologickou Iéc¢bu,
kterou by bylo mozno na zéaklad¢ evi-
dence z klinickych studii jednoznacéné
doporucit k ovlivnéni prognézy. Zlom
prinesly az publikace studii EMPE-
ROR-Preserved® a DELIVER®, jejichz
vysledky se rovné€z vyznamnou mérou
spolupodilely na potrebé¢ aktualizace
Doporucenych postupt ESC pro dia-
gnostiku a lé¢bu srde¢niho selhanfi
v roce 2023.%° Tato aktualizace jasné
doporucuje dapaglifiozin a empagli-
flozin i u pacientt s HFmrEF a HFpEF.
Pro pacienty se srde¢nim selhanim
s mirn€ redukovanou EF LK jsou rov-
né€z jednoznacéné doporucovana diure-
tika k symptomatické tleve a déle Ize
na zékladé subanalyz rady klinickych
studif zvazit Ié¢bu ACEI, ARNI ¢&i ARB,
BB a MRA (obr. 2).

Pro srde¢nf selhani se zachovalou
systolickou funkci levé komory nebylo
v ddsledku absence jednoznacéné evi-
dence mozno ani pri posledni aktua-
lizaci doporucenych postup’ kromé
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vySe uvedenych prognézu ovliviuji-
cich inhibitord SGLT2 a symptomy
ovliviiujicich diuretik jednoznac¢né do-
porucit jiné lékové skupiny. | v aktua-
lizovanych guidelines ale zGstava do-
poruceni k aktivnimu hledani a 1é¢bé
etiologie srde¢niho selhéni a pridruze-
nych kardiovaskularnich i nekardiovas-
kuldrnich onemocnéni (obr. 3).
Praktickym navodem pro mnoh-
dy nesnadnou Ié¢bu HFpEF v klinické
praxi mdze byt i terapeuticky algorit-
mus publikovany v roce 2023 jako sou-
¢ast prehledového ¢lanku Heart Failu-
re With Preserved Ejection Fraction:
JACC Scientific Statement. Prvni tera-
peuticky krok po stanoveni diagnézy
HFpEF predstavuje podani inhibito-
ru SGLT2, po jehoz nasazeni je hod-
noceno pripadné pretrvavajici obje-
mové pretizeni. Pokud je pritomno,
je doporuceno korigovat je diuretiky
s preferenci MRA, pripadné diuretik
klickovych. V dal§im kroku je doporu-
¢ena léc¢ba komorbidit s tim, Ze u vy-
branych (hypertenze, deficitu zeleza,
diabetu, ICHS, fibrilace sini, obezity,
chronického onemocnéni ledvin, plic-
niho onemocnéni a obstrukéni span-
kové apnoe) jsou v algoritmu dopo-
ruceny preferované lécebné postupy
Ci cile konkrétni 1&Cby. PFi pretrvava-
jicich symptomech srde¢niho selha-
ni a EF LK nizsi nez 55-60 % c¢i opa-
kovanych hospitalizacich pro srde¢ni
selhani a soucasné pri systolickém
krevnim tlaku vys$$im nez 110-120
mmHg je doporuceno zahajeni [é¢by
ARNI a titrace do maximalni tolerova-
né davky (v Evropé ale tento postup
neni v souladu s terapeutickou indi-
kaci schvalenou EMA). Trvajici obti-
Ze pacienta jsou divodem ke kontro-
le uzivané medikace, ktera by méla pfi
absenci kontraindikaci zahrnovat inhi-
bitory SGLT2, ARNI a MRA. P¥i revi-
zi medikace je ke zvazeni nahraze-
ni suplementace kalia MRA a zvazeni
nutnosti podavani inhibitord PDES
(fosfodiesteraza typu 5), nitratd a be-
tablokatort, které samy mohou byt
pricinou nékterych obtiZzi pacientd
s HFpEF. Doporucenou soucasti [écby
vSech pacientd je adekvatni edukace
smérujici k odpovidajici fyzické aktivi-
t€¢ a ke spravnému domacimu mére-
ni a zaznamenavani télesné hmotnos-
ti, krevniho tlaku a srdec¢ni frekvence.
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Obr.2 Doporuc¢ena lé¢ba u HFmrEF

HFmrEF - srde¢ni selhani s mirné redukovanou ejekéni frakef; ACEI - inhibitory angiotenzin
konvertujiciho enzymu; ARNI - inhibitory neprilysinu a receptoru angiotenzinu II; ARB -
blokator receptoru pro angiotenzin II; MRA - antagonisté mineralokortikoidnich receptort
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Obr.3 Doporuc¢ena lé¢ba u HFpEF

HFpEF - srde¢ni selhani se zachovalou ejekéni frakei; KV - kardiovaskularni

Podle odkazu 26

Kooperujicim pacientdm muze byt do-
poruceno upravovani davky nékterych
Iékd (zejména diuretik) podle zjisté-
nych hodnot. Kompletni Ié¢ebny al-
goritmus znazorrnuje obrazek 4.

Bariéry ve vyuzivani
farmakologické 1é¢by HF
ovliviiujici prognézu

Prestoze farmakologicka lécba prizni-
ve ovliviujici progndézu nemocnych
s ejekcni frakei levé komory nad 40 %
je soucasti platnych evropskych dopo-
rucenfi teprve nékolik mésicy, je u pod-
statné casti pacientd zplna vyuzivana.
Je to ddno zejména jeji jednoduchosti,
kdy v soucasné dobé zahrnuje pouze in-
hibitory SGLT2 dapaglifiozin a empag-
liflozin, jejichZ inicidlni|é¢ebna davka je
zaroven i davkou cilovou. Svoji pozitiv-
ni roli sehraly i dlouhodobé zkusenosti
s touto terapif v indikaci 1éCby diabetu,
jakoz i kratsi zkusenost s pouzivanim
u pacient s HFrEF, stejné jako inspi-
race americkymi doporuc¢enymi po-
stupy®, v nichz byla tato l1é¢ba navrze-
na jiz v roce 2022. Jistou bariérou pro
lé¢bu nékterych nemocnych zlstéavaji
v CR thradové podminky striktn& vy-
chézejici z charakteristik pacientl 1éce-
nych v registracnich studiich, nicméné

nejvetsi prekazku branici [é¢be viech
potrebnych s HFpEF a HFmrEF pred-
stavuje poddiagnostikovanost téchto
typl srde¢niho selhani.

Zakladni pilife prognézu ovliviu-
jici 1é¢by HFrEF jsou krom inhibitor(
SGLT2 znamy podstatné delsi dobu
a jsou u pacientll s timto onemocngé-
nim bézné vyuzivany, nicméné vyuzi-
ti [éCby v jeji pIné SiFi v odpovidajicich
davkéch jisté dosud na optimalni Grov-
ni neni. V nékterych pripadech mohou
v podminkéach Ceské republiky branit
medicinsky optimalni sekvenci zavé-
déni terapie stavajici pravidla Uhrady
ARNI a inhibitor& SCLT2 z prostred-
kd verejného zdravotniho pojistént,
jez podminuji nasazeni téchto mo-
dernéjsich [ékd predchozim vyuzitim
ACEIl, ARB, BB a MRA tam, kde je to
mozné. Podstatné€ vyznamn¢jsi barié-
ru viak predstavuji zabéhnuté postupy
organizace péce, ve kterych mnohdy
nenf vyhrazen cas pro relativng€ ¢asté
kontroly pri nastavovani lécby.

MUDr. Jiri Vesely
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Potvrzena diagnéza HFpEF Vylucte alternativni etiologie maskované HFpEF.

- Hypertenze: Nejprve léky ovliviiujici diurézu (SGLT2 inhibitor*/MRA**), ARNI*** nebo ACE
inhibitor, pripadné ARB, dalsi 1éky dle komorbidit. Cilovy TK < 130/80 mmHg.

- Nedostatek Zeleza: Ledte intravendznim Zelezem pii anémii a saturaci transferinu < 20 %.

- Diabetes: Preferencni pouziti SGLT2 inhibitoru nasledované GLP1 receptorovym agonistou.

- ICHS: Statiny, kyselina acetylsalicylov4, zvazte revaskularizaci.

- Fibrilace sini: Antikoagulace, zvaZzte kontrolu rytmu, kontrolu frekvence na
HR ~80 tepti/min.

- Obezita: omezeni kalorii,* antiobezitika/bariatricka operace.

- Chronické onemocneéni ledvin: ACE inhibitor/ARB a/nebo SGLT2i, zvlasté pokud
+mikroalbuminurie; vyhnout se nefrotoxickym latkam.

Diuretika - Plicni onemocnéni a obstrukeni spankova apnoe: 1écba dle doporucenych postup

Preferenc¢né MRA** ale zaroven dbat na udrZeni euvolemie.

+ klickova diuretika

Proved’te u viech pacienti:

- edukaci k srde¢nimu selhani: zaznamenavejte denne hmotnost, TK, srde¢ni frekvenci;
stanovte ,,suchou hmotnost” u objemove pretizenych pacientt, k uprave davek diuretické
terapie (zejména klickovych diuretik);

- cvi¢ebni rezim: preferovan je aerobni + odporovy trénink?; zvazte doporuc¢enit
ke kardiovaskularni rehabilita

- Doporucte pacienta na kliniku srde¢niho selhani (nebo kliniku HFpEF, je-li k dispozici).

- Znovu prehodnotte moznost jiné maskované diagnozy (véetné atypické etiologie, napf.
srde¢ni amyloiddza).

- Vyhodnotte komorbidity potencionalne zhorsujici stav (napt. zhorseni rendlnich funkei,
progrese ICHS, $patnd kontrola diabetu).

- Pri trvajicim objemovém pretizeni: Pridejte hydrochlorothiazid, i v pripade nizké eGFR.
Sekvenéni blokada nefronu mize zvysit diurézu a ¢asto dostacuje i nizka davka thiazidu.

- VyuZiti implantabilnich pristroji k hemodynamicky rizené 1é¢be (zejména pri ¢astych
hospitalizacich pro srde¢ni selhani nebo pri kardiorendlnim syndromu).

- Vyhodnotte chronotropni inkompetenci: je-li pritomna, vysad'te 1éky kontrolujici frekvenci
(betablokatory), pokud je to mozné.

- ZARADTE PACIENTA DO KLINICKE STUDIE LECBY HFpEF.

Obr. 4 Doporuc¢ena léé¢ba u HFpEF

HFpPEF - srdeé¢ni selhani se zachovalou ejekéni frakef; ACEI - inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu; ARNI - inhibitory neprilysinu

a receptoru angiotenzinu II; SGLT2 - sodiko-glukézovy kotransportér typu 2; GLP1 - glucagon-like peptide 1; MRA - antagonisté
mineralokortikoidnich receptort; PDEb - fosfodiesterdaza 5; ARB - blokétory angiotenzinovych receptort; eGFR - odhadovana rychlost glomeruldrni
filtrace; ICHS - ischemické choroba srde¢ni

Upraveno podle odkazu 34
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