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Prehledovy ¢lanek autord Sharma a spol. si klade za cil
predlozit urcity navod, jakym zplsobem optimalizovat
farmakoterapii srde¢niho selhani se snizenou ejek¢ni frak-
ci levé komory (heart failure with reduced ejectin fraction,
HFrEF) s cilem snizit mortalitu a morbiditu u co nejvétsiho
poctu pacientd s timto syndromem.! Je totiz znamo, Ze
pres jednoznacné védecké poznatky zahrnuté v doporuce-
nich odbornych spole¢nosti pouze malé procento pacientt
s HFrEF je Iéceno kombinaci 1ékU, které modifikuji prabéh
onemocneéni.

Nékteré registry ukdzaly, Zze trojkombinaci Iéka zahr-
nujici inhibitor systému renin-angiotenzin, beta-blokator
a antagonistu mineralokortikoidnich receptort je léceno
pouze 1 % nemocnych s HFrEF. A pouze 14 % pacientt
s HFrEF je lé¢eno sacubitril/valsartanem, prestoze nemaji
k této terapii kontraindikace. Jak ale vime, odborné spo-
lecnosti véetné Evropské kardiologické spolecnosti v roce
2021 (ESC HF Guidelines 2021) definuji pro Ié¢bu srde¢niho
selhdni se snizenou ejekéni frakci (HFrEF) ¢tyfi zakladni 1é-
kové skupiny. Jsou to: blokatory systému renin-angioten-
zin: inhibitory enzymu konvertujiciho angiotenzin (ACEI),
antagonisté receptoru angiotenzinu Il a inhibitory nepri-
lysinu (ARNI), beta-blokatory (BB), antagonisté mineralo-
kortikoidnich receptor (MRA) a inhibitory sodiko-gluké-
zového kotransportéru 2 — glifloziny (SGLT2i). Pfitom ACEI
a ARNI jsou brany jako jedna skupina.

Efekt zakladnich |ékovych skupin na mortalitu a morbi-
ditu je u HFrEF (kromé gliflozin®) zavisly na davce.

Jak dosahnout ¢tytkombinace u co nejvétsiho poctu pa-
cientl s titraci davek?

Drivéjsi doporuceni navrhovala sekvencni pristup se zaha-
jenim podavani jedné lékové skupiny s titraci davky a pfida-
nim dalsi Iékové skupiny po dosaZeni maximalni tolerované
davky prvni skupiny u pacientd s nové zjisténym HFrEF. Ten-
to pfistup se opousti zejména proto, Ze k dosazeni kombi-
nace v optimalnich davkach je potreba ¢ty az Sesti mésica.

Clanek Sharmy a spol. ukazuje nové mozné strategie
zahajeni [écby a titrace davek.

Prvni strategie predstavena autory McMurray a Packer
navrhuje tfistupriovy postup pfi zahajeni |é¢by u stabil-
nich pacientl s HFrEF: v prvnim kroku BB a gliflozin s na-
slednym podavanim ARNI béhem jednoho az dvou tydnu
a naslednym pridanim MRA. Titrace davek by pak méla
probihat az poté, co je pacient |é¢en ¢tyrkombinaci.?

Druha strategie navrzena Millerem zdlrazriuje indivi-
dualni pfistup k zahajeni lécby podle fenotypu pacienta
s HFrEF.3 Napfiklad u pacienta s hypervolemii zahdjit 1é¢-
bu SGLT2i, u normoteznich pacientd lé¢bu zahajit ARNI
a MRA, u pacientt s vyssi tepovou frekvenci pak BB, pfi-
padné v kombinaci s ivabradinem. Dalsi I1ékové skupiny
mohou byt pfidany béhem dvou az ¢tyr tydnd s naslednou
titraci do Sesti tydna.
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Treti strategii, kterd byla navrzena Greenem, je zahé-
jeni 1écby ctyifmi zakladnimi skupinami v nizkych davkach
béhem jednoho tydne paralelné s naslednou titraci da-
vek.*

Podle autort Sharma a spol. je kazda z téchto strategii
vhodna pro razné klinické situace pacientt s HFrEF, a pro-
to navrhuji rdzné postupy optimalizace farmakoterapie
ve tfech klinickych scénafich. U pacientd s chronickym
stabilnim HFrEF je mozné pouzit strategii podle Greena
s tim, Ze u pacientu jiz Iécenych ACEI (nebo antagonis-
tou receptoru angiotenzinu - sartanem [ARB]) bychom
méli tuto IéCbu prerusit a po doporucené pauze v pfipa-
dé predchozi [écby ACEI zahdjit po 36 hodinach lécbu z&-
kladni ddvkou ARNI 24/2 mg dvakrat denné. Druhy scénaf
predstavuje pacienty s akutni dekompenzaci zndmého
HFrEF, ktefi jsou jiz vétSinou léceni ACEI/ARB nebo BB.
V této situaci je jednoznacné doporuceno prerusit [écbu
ACEI/ARB a zahdjit |é¢bu ARNI. Tretim scénarem je sta-
bilni pacient s nové zjisténym HFrEF neischemické etiolo-
gie, u kterého je jednoznac¢né doporuceno zahajit 1écbu
kombinaci zakladnich davek ARNI, BB a MRA s ndslednym
pfidanim SGLT2i.

Velmi vyznamnou soudasti ¢lanku je, Ze hned na néko-
lika mistech je kladen ddraz na postaveni ARNI v [écebné
strategii pacientd s HFrEF: doporucena je véasna zména
z ACEI/ARB na ARNI u pacientt se stabilnim HFrEF, zahé-
jeni léCby ARNI u pacientt s akutni dekompenzaci HFrEF
a moznost pouziti ARNI u de novo srde¢niho selhani.

V pfipadé standardniho managementu pacientl
s chronickym srde¢nim selhanim dle vyse uvedenych do-
poruceni je mozné jiz po tfech mésicich od zahdjeni tera-
pie dosahnout optimalnich uptitrovanych davek Iékl tzv.
prvni linie (beta-blokatory, ARNI, MRA a glifloziny), tedy
molekul s jasnym prikazem redukce mortality a morbi-
dity pacientt se srde¢nim selhanim. Nové doporucené
postupy akceleruji také nefarmakologikou Iécbu CHSS,
to znamend v prvni fadé prevenci nahlé srde¢ni smrti
ICD, resp. zavedeni srdecni resynchronizacni terapie tam,
kde je indikovdna. Sacubitril/valsartan mda navic jasné
dukazy o snizeni poctu epizod komorovych tachykardii
a nutnosti terapie pomoci implantabilniho kardioverteru-
-defibrildtoru (ICD) ve formé vybojd nebo antitachykar-

dické stimulace. Nabizi se tedy velmi praktickd kombinace
ARNI a ICD, kterd je vyznamnym pfinosem pro nemocné
s HFrEF. Nesmime vSak zapominat na skutec¢nost, Ze u is-
chemickych kardiomyopatii jsou dikazy velmi silné a na-
déle trva indikace | A. U neischemickych kardiomyopatii
se tfida indikace posunula na Uroven lla A, a to nejen
na zakladé vysledkl studie DANISH. Nové je planovana
nezdvisld prospektivni evropskd studie PROFID, jez ma
analyzovat aktualni riziko nahlé srde¢ni smrti u pacientd
s HFrEF, ktefi jsou léceni moderni farmakoterapii véetné
ARNL.® Vysledky mohou byt jisté prekvapivé.

Optimalizace farmakoterapie je limitovana vyskytem
nezadoucih u¢inkd, i v této oblasti maji autofi ¢lanku uzi-
tecné ndvody. Ocekavané nezddouci ucinky (hypotenze,
pokles ledvinych funkci a hyperkalemie) a jak s nimi na-
kladat, jsou uvedeny v textu ¢lanku a v prehledné tabulce.

Dalsim stfipkem v mozaice je aktudlni vydany konsen-
zus Americké diabetologické spolecnosti (ADA) o lécbé
srde¢niho selhani. ARNI jsou uvedeny jako molekula prvni
volby pro stadia C a D americké klasifikace srde¢niho se-
Ihani, protoze efekt na sniZzeni celkové mortality a morbi-
dity byl ve studii PARADIGM-HF verifikovan také v popu-
laci pacientt s diabetem a srde¢nim selhanim.®
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