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Pro a předem prohraný souboj proti  
PCSK9 inhibitorům

Sympozium společnosti Sanofi na XXIX. výročním sjezdu České kardiologické společnosti, které proběhlo 21. 5. 2021, bylo věnováno 
praktickému využití inhibitorů PCSK9 (PCSK9i) v léčbě dyslipidemie u pacientů s vysokým a velmi vysokým kardiovaskulárním (KV) 
rizikem. Šest předních českých kardiologů rozebralo 3 kazuistiky, na kterých prezentovali přínos alirocumabu u pacienta s familiární 
hypercholesterolemií (FH), pacienta po akutním koronárním syndromu (AKS) a pacientky s ischemickou chorobou srdeční (ICHS) 
bez možnosti revaskularizace, u nichž využili alirocumab k potřebnému výraznému snížení LDL cholesterolu k cílovým hladinám. 
Vysvětlili, že u pacientů s intenzivní statinovou léčbou, kteří mají stále více než dvojnásobek cílové hladiny LDL cholesterolu, je 
přidání PCSK9i jedinou cestou, jak požadovaného poklesu dosáhnout, protože přidání ezetimibu tak výrazný efekt nemá. Vzhledem 
k tomu, že úhradová kritéria tento postup umožňují, pokud je medicínsky odůvodněný, lze využít PCSK9i k příznivému ovlivnění 
prognózy nemocných doloženému významným snížením rizika KV příhod a celkové mortality.

Jak ovlivnit osud pacientů s vysokým  
KV rizikem?

Dnes máme po dlouhých letech k dispozici nástroje pro účinnou 

léčbu pacientů s vysokým KV rizikem v primární i sekundární prevenci. 

Aterosklerózu již můžeme považovat za v zásadě vyléčitelné onemocně-

ní, a máme tak příležitost dále snižovat KV mortalitu. Jsme ale skutečně 

schopni zachytit a léčit většinu pacientů s vysokým KV rizikem, děláme 

pro to dostatek, využíváme mezioborové spolupráce a příznivých indi-

kačních kritérií PCSK9i?

Jsou vzácné dyslipidemie v kardiologii  
opravdu vzácné? 
Kazuistika 1: pacient s hereditární familiární 
hypercholesterolemií – úvod 
prof. MUDr. Vladimír Blaha, CSc.  

(Klinika gerontologická a metabolická LF UK  

a FN Hradec Králové)

47letý muž, povoláním zahradník, se v roce 2003 dostavil na vyšetření 

z důvodu příznaků námahové anginy pectoris. Pacient byl obézní, při 

vyšetření u něj byl zjištěn diabetes 2. typu, hladina celkového cholesterolu 

(TC) 9,95 mmol/l, LDL cholesterolu (LDL-c) 6,29 mmol/l, HDL cholesterolu 

(HDL-c) 1,08 mmol/l a triglyceridů (TG) 17,9 mmol/l. Uvedl, že se ve věku 

15–25 let léčil pro hypercholesterolemii, ovšem po konfliktu s lékařem 

přestal léčbu užívat. Vzhledem ke koronarografickému nálezu, který uká-

zal postižení všech 3 tepen byla indikována implantace bypassu (CABG). 

Poté byl pacientovi nasazen simvastatin v dávce 40 mg denně. Lipidogram 

se mírně zlepšil: hladina TC činila 8,96 mmol/l, LDL-c 6,7 mmol/l a TG 

2,97 mmol/l. Genetické vyšetření prokázalo mutaci S285X genu pro LDL 

receptor a byla potvrzena heterozygotní familiární hypercholesterolemie. 

Vzhledem k neuspokojivé kompenzaci dyslipidemie byla v roce 2005 léčba 

změněna na atorvastatin 80 mg denně. Dosažená úprava lipidogramu 

(TC 7,98 mmol/l, LDL-c 5,26 mmol/l, TG 4,68 mmol/l) byla stále nedosta-

tečná. K terapii byla proto přidána LDL aferéza (extrakorporální eliminace 

LDL-c) a ezetimib v dávce 10 mg denně. Hladina TC klesla na 5,13 mmol/l, 

LDL-c na 3,56 mmol/l a TG na 2,03 mmol/l. HDL-c činil 1,07 mmol/l a pacient 

byl bez symptomů KV onemocnění. V té době se jednalo o maximální 

možnou terapii a dosažitelnou úpravu dyslipidemie.

Co znamenají PCSK9 inhibitory pro pacienty 
s familiární hypercholesterolemií? 
prof. MUDr. Michal Vrablík, Ph.D.  

(Centrum preventivní kardiologie,  

III. interní klinika 1. LF UK a VFN, Praha)

Familiární hypercholesterolemie (FH) je primární monogenní porucha 

s autosomálně dominantní dědičností a frekvencí výskytu 1 : 200. Jde 

o nejčastější dědičné metabolické onemocnění, které se projevuje zvýše-

nou hladinou LDL-c, předčasnou manifestací aterosklerózy a šlachovými 

xantomy (1). Před zavedením PCSK9i nebylo možné u těchto pacientů 

dosáhnout cílových hodnot lipidů. 

O přítomnosti FH je třeba uvažovat u osob s hladinou LDL-c >5 mmol/l 

zjištěnou nejméně při 2 měřeních. Hladiny HDL-c a TG bývají u FH obvykle 

v normě. Při klinickém vyšetření můžeme nalézt šlachové xantomy, ar-

cus lipoides a xantelesmata, v rodinné anamnéze zjišťujeme ICHS nebo 

LDL-c > 5 mmol/l, v osobní anamnéze předčasnou ICHS, cévní mozkovou 

příhodu (CMP) nebo jiné aterosklerotické onemocnění. Muži s FH mají 

již ve věku 50 let 45% pravděpodobnost ICHS a 25% pravděpodobnost 

infarktu myokardu (IM), u žen je 45% riziko ICHS a 15% riziko IM přítom-

no ve věku 60 let (2). Až 20 % pacientů s FH utrpí IM do 35 let věku (3). 

Přítomnost mutace podmiňující FH znamená vždy násobně vyšší riziko 

ICHS v porovnání s osobami bez FH se stejnou hladinou LDL-c (obr. 1) (4). 

Tento jev je vysvětlitelný faktorem času, tedy dlouhodobým působením 

zvýšené hladiny LDL-c.
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Nemocní s FH spadají vždy do kategorie vysokého KV rizika, a pokud 

mají aterosklerotické KV onemocnění nebo další KV rizikový faktor, jedná se 

již o velmi vysoké KV riziko. Před dostupností PCSK9i dosahovalo v projektu 

PLANET (6) provedeném ve specializovaných centrech cílových hodnot LDL-c 

< 2,5 mmol/l pouze 15,4 % pacientů s FH. Při léčbě PCSK9i (evolocumabem 

i či alirocumabem) dosahují cílové hodnoty LDL-c < 1,8mmol/l zhruba 2/3 

pacientů (7, 8). A této cílové hodnoty LDL-c lze s PCSK9i dosáhnout i u ne-

mocných s FH s nejtěžším lipoproteinovým fenotypem (9). Účelem léčby 

hypercholesterolemie ovšem není snížení hladiny LDL-c, ale zlepšení jejich 

prognózy. Alirocumab přidaný k intenzivní statinové terapii snížil v placebem 

kontrolované studii ODYSSEY OUTCOMES u pacientů po AKS celkovou mor-

talitu během 4 let o 15 % (HR = 0,85, 95% CI 0,73–0,98, p = 0,025), (obr. 2) (9).

Alirocumab (Praluent®, Sanofi) je dnes nově k dispozici nejen pro dáv-

kování 75 a 150mg 1× za 14 dní, ale také v předplněném peru s dávkou 

300 mg, která se podává 1× za 4 týdny. Nedávno byly změněny podmínky 

úhrady pro alirocumab i evolocumab, které jsou nyní jednotně hrazeny 

u pacientů s adherencí k dietním opatřením a hypolipidemické léčbě 

s heterozygotní FH nebo nefamiliární hypercholesterolemií či smíšenou 

dyslipidemií ve velmi vysokém KV riziku s manifestním KV onemocněním, 

u nichž není stávající vysoce intenzivní hypolipidemická léčba dostatečně 

účinná pro dosažení hladiny LDL-c ≤ 3,1 mmol/l u heterozygotní FH či 

≤ 2,5 mmol/l v ostatních případech. Tato kritéria platí i u pacientů s pro-

kazatelnou kontraindikací nebo intolerancí statinů.

Proč nedat PCSK9i nemocnému  
po akutním koronárním syndromu? 
prof. MUDr. Richard Češka, CSc.  

(Centrum preventivní kardiologie,  

III. interní klinika 1. LF UK a VFN, Praha)

Odpověď na tuto otázku se nehledá snadno. Jedním z možných ar-

gumentů může být cena, ta ale nepřesahuje 100 000 Kč/rok a odpovídá 

zhruba ceně za moderní léčbu diabetu. 

Dalším důvodem, proč léčbu PCSK9i lékaři nezvažují, může být ome-

zení preskripce na specializovaná centra. Těchto center je ale v ČR přes 

20 a jejich rozložení po republice je rovnoměrné. 

Váhání s léčbou PCSK9i může být dáno možnými obavy vyplývajícími 

z pozorované spojitosti nádorových onemocnění a nízké hladiny choles-

terolu. V rámci této souvislosti ale není hypocholesterolemie příčinou, ale 

důsledkem nádorového onemocnění vznikajícím z důvodu katabolických 

procesů a kachektizace. 

Rovněž při pozorované souvislosti mezi nízkou hladinou cholesterolu 

a těžším průběhem infekce covid-19 je hypocholesterolemie důsledkem, 

nikoliv příčinou těžké infekce. Cholesterol v buněčných membránách je 

(kromě interakce s ACE2 receptorem) nezbytný pro proniknutí SARS-CoV-2 

do buněk. V reakci na infekci buňka snižuje produkci cholesterolu, což je 

klinicky známý efekt. Bylo zjištěno, že pacienti léčení statiny mají nižší riziko 

těžkého průběhu covidu-19 a nižší mortalitu na toto onemocnění (10, 11). 

To může být dáno protizánětlivým působením statinů nebo přímým 

ochranným účinkem hypocholesterolemie. Snížení LDL-c lze považovat 

za ochranu proti průniku infekce do buněk. U pacientů s covidem-19 je 

proto doporučeno pokračovat v podávání PCSK9i ve stejném dávkovacím 

intervalu. Změna dávkovacího intervalu této léčby není na místě ani při 

očkování proti covidu-19, pouze platí, že by se PCSK9i neměl aplikovat 

v den vakcinace a do stejné oblasti.

Dalším důvodem nepodávání PCSK9i může být samozřejmě nesplnění 

indikačních kritérií. Indikační kritéria již byla uvedena výše. Je třeba ovšem 

připomenout, že pokud je pacient s FH současně pacientem v sekundární 

KV prevenci, platí indikační kritéria pro sekundární prevenci.

Kazuistika 2: pacient s akutním koronárním 
syndromem – úvod 
MUDr. Jiří Veselý  

Kardiologická ambulance Edumed

V dubnu 2021 byl na vlastní žádost přijat do kardiologické péče 55letý 

muž po propuštění z nemocnice pro IM. Jeho otec zemřel v 59 letech na 

svůj druhý IM. Pacient v mládí kouřil, ale ve 27 letech přestal po smrti svého 

otce. Již 5 let je léčen pro hypertenzi perindoprilem v dávce 5 mg/den 

s dobrou kompenzací (dle domácího měření 135–140/90 mm Hg) a 2 roky 

pro dyslipidemii atorvastatinem v dávce 10 mg/den. Věnuje se rekreač-

nímu sportu.

Obr. 1.  Přítomnost mutace podmiňující familiární hypercholesterolemii (FH) 
znamená vždy násobně vyšší riziko ischemické choroby srdeční v porovnání  
s osobami bez FH se stejnou hladinou LDL cholesterolu (4)
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Na přelomu února a března 2021 prodělal pacient infekci covid-19 

s lehkým průběhem a na konci března se u něj po návratu do zaměstnání 

poprvé v životě objevila bolest na hrudi, která byla klidová a výrazná. 

Rychlá záchranná služba jej převezla do kardiocentra, kde byl zjištěn 

IM přední stěny s elevací úseku ST a provedena perkutánní koronární 

intervence (PCI) ramus interventricularis anterior. Pacient byl po 5 dnech 

hospitalizace propuštěn s předepsanou duální antiagregační léčbou, 

léčbou β-blokátorem, ACEI a atorvastatinem ve zvýšené dávce 80 mg.

První ambulantní kontrola v dubnu 2021 ukázala normální krevní tlak 

(129/77 mm Hg), puls (64/min) i EKG nález s ejekční frakcí levé komory 66 %. 

Podle stávajících doporučení je třeba zkontrolovat lipidogram za 4–6 týdnů 

po IM (12). Na 2. ambulantní kontrole v květnu 2021 byla zjištěna hladina 

LDL-c 2,61 mmol/l s dobrou tolerancí statinu. Současná doporučení uvá-

dějí jako cílovou hladinu LDL-c u pacientů v sekundární prevenci s velmi 

vysokým KV rizikem < 1,4 mmol/l a snížení nejméně o 50 % (5). U tohoto 

pacienta vedla v roce 2019 léčba atorvastatinem v dávce 10 mg ke snížení 

LDL-c z 5,16 na 3,55 mmol/l a léčba atorvastatinem v dávce 80 mg po IM 

k poklesu ze 3,22 na 2,61 mmol/l. Jelikož nedosahoval cílového poklesu, 

bylo podle doporučení indikováno přidání ezetimibu. Při vysoce intenzivní 

statinové léčbě + léčbě ezetimibem by bylo možné dosáhnout poklesu 

LDL-c zhruba na 2,1 mmol/l. Ani tato kombinace by tedy k cílové hladině 

nevedla. Naopak při přidání PCSK9i by bylo u tohoto nemocného možné 

dosáhnout hladiny 1,3 mmol/l a při kombinaci vysoce intenzivní statinové 

léčby + ezetimibu + PCSK9i hladiny 0,8 mmol/l. Podle společného sta-

noviska odborných společností k podávání PCSK9i je možné u pacientů 

s hladinou LDL-c o > 50 % vyšší, než je cílová hodnota, nevyužít ezetimib 

a pacienta přímo indikovat k podávání PCSK9i (14). Pokud je nevyužití eze-

timibu medicínsky zdůvodněno, jsou úhradová kritéria pro PCSK9i splněna.

Nyní je tedy třeba rozhodnout, zda pacienta odeslat do specializova-

ného centra k léčbě PCSK9i nebo zda nasadit ezetimib.

Je vhodné přidat k maximální statinové terapii 
PCSK9i bez využití ezetimibu?  
prof. MUDr. Aleš Linhart, DrSc.  

(II. interní klinika kardiologie a angiologie 1. LF UK  

a VFN Praha)

Snížením hladiny LDL-c u pacientů s vysokým KV rizikem a nedosta-

tečně kompenzovanou hypercholesterolemií při přidání ezetimibu v po-

rovnání s přidáním alirocumabu k maximální tolerované dávce statinu se 

zabývala studie ODYSSEY COMBO II. Po 6 měsících léčby bylo u pacientů 

v rameni s přidáním ezetimibu dosaženo poklesu LDL-c průměrně o 20,7 %, 

tj. hladiny 2,1 mmol/l, zatímco u pacientů v rameni s přidáním PCSK9i klesl 

LDL-c průměrně o 50,6 % a jeho hladina činila 1,3 mmol/l. Tento efekt přetr-

vával i po 1 roce (obr. 3) (15). K dispozici máme i data, která dokládají přínos 

alirocumabu i u pacientů po prodělání IM nebo CMP. Analýza 9 studií 

ukázala pokles hladiny LDL-c při léčbě alirocumabem zhruba o 50 % bez 

ohledu na prodělání KV příhody (15–22). Z uvedených výsledků vyplývá, 

že doporučených cílových hodnot LDL-c lze u pacienta s velmi vysokým 

KV rizikem z výše uvedené kazuistiky (< 1,4 mmol/l) dosáhnout pouze 

kombinací vysoce intenzivní statinové léčby a PCSK9i (5, 15).

Kromě snížení hladiny LDL-c je třeba porovnat i vliv léčby na morbiditu 

a mortalitu. Studie IMPROVE-IT prokázala snížení mortality pacientů po AKS 

při přidání ezetimibu ke statinové léčbě (simvastatin 40 mg) v porovnání 

s monoterapií statinem během 7 let o 6,4 % (23). Tento přínos ezetimibu 

je statisticky významný, ovšem analýzy podskupin ukázaly, že lze doložit 

pouze u žen, nikoliv u mužů (24) a pouze u diabetiků, nikoliv u pacientů bez 

diabetu (25). Naopak, jak již bylo uvedeno, alirocumab prokázal ve studii 

ODYSSEY OUTCOMES snížení mortality u srovnatelné populace pacientů 

o 15 % (9). Výskyt velkých KV příhod snížil ve stejné studii rovněž o 15 % 

(95% CI 0,78–0,93, p = 0,0003), (obr. 4) (26). Při hladině LDL-c 2,6 mmol/l lze 

tedy u pacientů po AKS dosáhnout snížení mortality o 6,4 % během 7 let 

při přidání ezetimubu nebo o 15 % během 4 let při přidání alirocumabu 

(23, 26). Pokles výskytu velkých KV příhod při snižující se hladině LDL-c byl 

jasně doložen a také bylo prokázáno, že i u nemocných s velmi vysokým 

KV rizikem lze při adekvátním snížení LDL-c dosáhnout nejen zpomalení 

progrese aterosklerózy, ale i její regrese.

Kazuistika 2: pacient s akutním koronárním 
syndromem – terapeutické rozhodování 
prof. MUDr. Petr Ošťádal, Ph.D.  

(Nemocnice Na Homolce, Praha)

U výše popsaného 55letého muže po STEMI, u kterého je při léčbě 

atorvastatinem 80 mg dosaženo hladiny LDL-c 2,61 mmol/l, je adekvátním 

postupem intenzifikace hypolipidemické léčby. Rozhodovat se můžeme 

mezi nasazením ezetimibu nebo PCSK9i. Nasazení ezetimibu u takovéhoto 

Obr. 3.  Pokles hladiny LDL cholesterolu (LDL-c) u pacientů s vysokým kardio-
vaskulárním rizikem a nedostatečně kompenzovanou hypercholesterolemií při 
přidání ezetimibu v porovnání s přidáním alirocumabu k maximální tolerované 
dávce statinu (studie ODYSSEY COMBO II) (15)
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Obr. 4.  Alirocumab přidaný k intenzivní statinové léčbě snižuje u pacientů 
po akutním koronárním syndromu riziko velkých kardiovaskulárních příhod 
(MACE) (26)
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pacienta odpovídá sice aktuálním doporučením, ale vede průměrně ke 

snížení hladiny LDL-c pouze o 22,7 % (13), čímž by u tohoto nemocné-

ho nebylo dosaženo cílové hladiny < 1,4 mmol/l. Navíc by při nasazení 

ezetimibu a poklesu LDL-c pod 2,5 mmol/l pacient již dále nesplňoval 

úhradová kritéria pro PCSK9i. Přidání ezetimibu danému pacientovi také 

s největší pravděpodobností nezlepší prognózu. Ve studii IMPROVE-IT 

(23) bylo nasazením ezetimibu po AKS sníženo riziko KV příhody za 7 let 

o pouhých 6,4 %. Navíc přínos ezetimibu byl pozorován pouze v pod-

skupině pacientů, kteří měli nejméně 3 další rizikové faktory zahrnující 

srdeční selhání, hypertenzi, diabetes, věk nad 75 let, CMP, CABG, periferní 

aterosklerózu, odhadovanou glomerulární filtraci (eGFR) < 60 ml/min 

nebo kouření (27). Pacient z popsané kazuistiky má pouze 1 z uvedených 

rizikových faktorů – hypertenzi. Naopak přínos PCSK9i je pacientů s uve-

denými charakteristikami dobře doložen. Podle výsledků studie ODYSSEY 

OUTCOMES by měl pacient z této kazuistiky se vstupní hladinou LDL-c 

v rozmezí 2,4–2,7 mmol/l po přidání alirocumabu 97% pravděpodobnost 

dosažení cílové hladiny LDL-c < 1,4 mmol/l (obr. 5) (28) a tato léčba by u něj 

snížila riziko velkých KV příhod o 24 % (HR = 0,76, 95% CI 0,65–0,87) (obr. 

6A) a celkovou mortalitu o 29 % (HR = 0,71, 95% CI0,56–0,90) (obr. 6B) (26).

Přestože se může zdát, že popsaný pacient nesplňuje úhradové krité-

rium pro PCSK9i (tj. hladina LDL-c ≥ 2,5 mmol/l při maximální tolerované 

dávce statinu a podávání ezetimibu), umožňují podmínky úhrady podávat 

PCSK9i i bez využití ezetimibu v rámci hypolipidemické léčby, pokud je to 

medicínsky odůvodněné. U tohoto nemocného lze nevyužití ezetimibu 

snadno odůvodnit tím, že při této léčbě nelze předpokládat dosažení 

léčebného cíle (LDL-c < 1,4 mmol/l) a vzhledem k rizikovému profilu 

a komorbiditám pacienta ani zlepšení prognózy. 

Pacient je léčen atorvastatinem v maximální dávce 80 mg, což je statin 

s nejlepšími důkazy u pacientů po AKS. Přidání ezetimibu by pro něj prav-

děpodobně nebylo přínosem z hlediska dosažení cílové hladiny LDL-c ani 

zlepšení prognózy. Splňuje úhradové podmínky pro nasazení PCSK9i, což 

bude u něj nejvhodnějším postupem intenzifikace hypolipidemické léčby.

Kazuistika 1: pacient s hereditární familiární 
hypercholesterolemií – závěr 
prof. MUDr. Vladimír Blaha, CSc.  

(LF UK a FN Hradec Králové)

Výše popsaný pacient s heterozygotní FH a diabetem 2. typu léčený 

od roku 2005 kombinací atorvastatinu 80 mg + ezetimibu 10 mg + LDL 

aferézy měl stále neuspokojivě kompenzovaný lipidogram (TC 5,13 mmol/l, 

LDL-c 3,56 mmol/l a TG 2,03 mmol/l). V roce 2019 ve věku 63 let u něj byla 

přítomna také ischemická choroba dolních končetin a diabetická nefropa-

tie. Jakmile to bylo možné, byl mu nasazen alirocumab v dávkování 150 mg 

s. c. 1× za 2 týdny. Pomocí této léčby se podařilo dosáhnout hladiny LDL-c 

1,4 mmol/l, TC činil 3,37 mmol/l a TG 2,81 mmol/l. V roce 2021 je pacient 

ve věku 65 let stále bez akutního KV onemocnění.

Závěr
Jak vyplynulo z prezentací, vzácnější formy dyslipidemií nejsou vzácné 

a nepoznané mohou mít pro pacienta fatální následky. Dále, u pacientů po 

IM s vysokým KV rizikem je třeba rychle dosáhnout cílové hladiny LDL-c 

pod 1,4 mmol/l, a to v indikovaných případech i časným nasazením PCSK9i 

(při splnění úhradových kritérií). Alirocumab je velmi účinný PCSK9 inhibitor 

s možností volby individuální dávky, který vede k 50–60% snížení LDL-c 

oproti výchozím hodnotám. U těchto pacientů je třeba také intenzivně 

léčit průvodní choroby, které jsou zásadní pro prognózu pacienta, jako 

je hypertenze, diabetes, renální insuficience, chronická obstrukční plicní 

nemoc (CHOPN) či obstrukční spánková apnoe. Nezbytnou součástí 

moderní léčby je mezioborová spolupráce se vzájemnou komunikací, 

výměnou dat a zkušeností mezi lékaři.

Připravila MUDr. Zuzana Zafarová
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Civilizační nemoci – daň za moderní způsob života

Depresivní poruchy, jejich vzájemný vztah s kardiovaskulárními (KV) chorobami a chronické žilní onemocnění (CVD) byly jako 
typické civilizační nemoci dnešní doby tématem jednoho ze sympozií společnosti Servier na Výročním sjezdu České kardiologické 
společnosti v květnu 2021.
Doc. Anders ve své přednášce poukázal na velmi vysoký podíl nemocných s KV onemocněním, kteří současně trpí afektivními 
poruchami. Zdůraznil, že takové pacienty je třeba vyhledávat a v případě indikace léčit vhodnými antidepresivy, protože neléčená 
depresivní epizoda významně ovlivňuje riziko KV příhod a celkovou mortalitu. Je třeba mít také na paměti, že některé kardiolo-
gické léky mohou mít depresogenní efekt. A jak uvedl, antidepresiva nejsou homogenní skupinou pro léčbu depresivní poruchy 
u pacientů s KV onemocněním. Preferovány jsou SSRI a při preskripci specialistou lze využít i moderní antidepresiva s robustními 
důkazy o KV bezpečnosti, jako je agomelatin.
Doc. Karetová se věnovala chronickému žilnímu onemocnění, které bývá často podceňováno i přesto, že pro pacienta představuje 
progredující a recidivující doživotní problém. CVD může svými příznaky snižovat kvalitu života a bez léčby vést k závažným kom-
plikacím, jako jsou bércové vředy. Mezinárodní doporučení pro diagnostiku a léčbu CVD zdůrazňují potřebu včasného záchytu, 
využití duplexní ultrasonografie v diagnostice a včasnou aplikaci jednotlivých terapeutických modalit včetně venofarmak podle 
úrovně důkazů. Nejkvalitnější důkazy z farmakoterapeutických možností má mikronizovaná purifikovaná flavonoidní frakce (De-
tralex®), která je jako jediné venofarmakum doporučena u stadia C6 s otevřeným bércovým vředem. 

Depresivní poruchy u kardiovaskulárních 
onemocnění 
doc. MUDr. Martin Anders, Ph.D.  

(Psychiatrická klinika 1. LF UK a VFN Praha)

Vzájemný vztah mezi depresivní poruchou 
a kardiovaskulárními chorobami

Mezi civilizační nemoci, které dnešní doba přináší, patří psychické 

poruchy. Zátěž daná těmito poruchami se vyjadřuje jako počet ztracených 

let života z důvodu dané nemoci. V posledních letech stoupá především 

zátěž daná depresivními poruchami a demencí (1). Roční prevalence 

duševních onemocnění včetně lehkých psychických poruch dosahuje 

v Evropě ohromujících 38 % (2). 

Bylo prokázáno, že výskyt depresivní poruchy významně ovlivňuje 

délku života u mužů i u žen (3). Ve věku 45 let zkracuje přítomnost deprese 

očekávanou délku života o 9,5 roku u mužů a o 8,3 roku u žen. Zvýšená 

mortalita depresivních pacientů přitom nejde na vrub suicidality. Je 

dána především současným výskytem somatických onemocnění, zejm. 

kardiovaskulárních. 

Bylo prokázáno, že počet somatických onemocnění je prediktorem 

výskytu depresivní poruchy, a platí, že čím větším počtem tělesných 

onemocnění pacient trpí, tím má vyšší riziko výskytu afektivní poruchy 

(4). Výskyt depresivní poruchy u pacientů, kteří mají nejméně 4 somatic-

ká onemocnění, stoupá až na 72 %. Této skupině nemocných je proto 

třeba věnovat náležitou pozornost a po projevech emoční poruchy u 

nich pátrat. Obecně předpokládáme vysoký výskyt deprese u pacientů 

s onkologickým onemocněním. Dosahuje 33–42 %. Méně je ale známo, že 

u pacientů s KV onemocněním je toto číslo ještě vyšší. Deprese je přítomna 

u 47 % pacientů po cévní mozkové příhodě (CMP) a u 45 % pacientů po 

infarktu myokardu (IM) (5). Po IM je výskyt depresivních epizod jedním 

z nejvýznamnějších prognostických faktorů délky přežití srovnávaným 

svým významem se snížením ejekční frakce. 

U KV onemocnění byla zjištěna i opačná závislost. Pozitivní anamnéza 

depresivního onemocnění nebo výskyt depresivních příznaků jsou predik-

torem výskytu KV příhod (6, 7). Deprese zvyšuje 10letou mortalitu pacientů 

s ischemickou chorobou srdeční (ICHS) a přítomnost deprese po IM vede 

k významnému nárůstu mortality v následujících 5 letech, což je dopad, který 

nebyl zjištěn u úzkosti nebo zlosti (obr. 1) (8). Doložena byla také souvislost 

mezi sníženým pozitivním afektem (hedonií, tj. chybění radosti ze života, 

radosti z aktivit apod.) a mortalitou nebo výskytem IM během 2 let po zave-

dení stentu (9). Chybění pozitivní afektivity má možná ještě větší dopad než 

přítomnost depresivní nálady. Naopak léčba antidepresivy může riziko KV 

příhod snížit. V Rotterdam study vedlo aktuální užívání selektivních inhibitorů 

zpětného vychytávání serotoninu (SSRI) a tricyklických antidepresiv (TCA) ke 

snížení incidence IM (10).

Patofyziologické mechanismy vysvětlující 
souvislost kardiovaskulárních onemocnění 
a depresivních poruch

Vzájemná souvislost mezi depresivními poruchami a KV chorobami 

je komplexní. Lze ji vysvětlit biologickými mechanismy, jako je neuroen-

dokrinní alterace, autonomní dysregulace, imunozánětlivé změny, aktivita 

trombocytů a endoteliální dysfunkce, ale také působením životního stylu, 

kdy se uplatňuje vliv kouření, abúzus alkoholu, obezita, nedostatek fyzické 

aktivity, nezdravá strava, zanedbávání péče o vlastní zdraví či non-adhe-

rence k léčbě (11). 
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Byly popsány tři základní osy interakcí mezi KV systémem a psychic-

kými poruchami:

1)	� zvýšení sympatomedulární aktivity, 

2)	� změny v aktivitě autonomního vegetativního systému (snížení va-

gového tonu, pokles variability srdeční frekvence, zvýšení variability 

krevního tlaku),  

3)	� zvýšení reaktivity trombocytů (lidské trombocyty mají transportéry 

pro vychytávání serotoninu totožné s neurony). 

Důležitým pojítkem mezi KV onemocněním a depresí jsou cyto

kiny, např. interleukin 1β, interleukin 6, tumor necrosis factor α (TNF α) 

a C-reaktivní protein (CRP). Tyto cytokiny významně ovlivňují tzv. 

„neuronální processing“. Důsledkem může být změna afektivity, která 

není způsobena stresem ani zevními okolnostmi, ale čistě biologic-

kými vlivy. 

Zvýšenou aktivitu cytokinů způsobuje nízkoaktivní zánět, a tyto 

cytokiny  ovlivňují dostupnost tryptofanu pro tvorbu serotoninu a mela-

toninu (12). Infekce a vyplavení cytokinů tedy může touto cestou ovlivnit 

afektivitu a cirkadiánní rytmy. Během zánětu jsou také produkovány 

neurotoxické látky, např. kyselina chinolinová, která ovlivňuje činnost 

mozku a neuroneogenezi. Mozek reaguje na aktivaci imunitního systému 

změnou funkčního stavu některých oblastí, jako je zejm. gyrus cingulí 

(Brodmannova area 25), který je zapojen do modulace afektivity. Tento 

efekt byl pozorován u zdravých osob po aplikaci tyfoidní vakcíny (13). 

U citlivých jedinců může vlivem infekce dojít až k rozvoji duševního 

onemocnění.

Systémový chronický nízkoaktivní zánět je suspektním procesem 

patofyziologie řady onemocnění. Popsané souvislosti psychiatrických 

poruch se zánětem odpovídá i nový koncept v psychiatrii nazvaný „in-

flamed mind“. Z něho vychází doporučení řešit a léčit všechny chronické 

zánětlivé změny. 

Terapeutická doporučení u pacientů  
s KV onemocněním a depresí

Vzhledem k výše uvedeným faktům je u pacientů s KV onemocněním 

důležité provádět screening deprese. Pokud je depresivní porucha zjištěna, 

jsou v přítomnosti KV onemocnění nejpoužívanějšími antidepresivy SSRI. 

Jsou účinná i v léčbě depresivní poruchy po KV příhodě a nenarušují srdeční 

funkce. U lehké nebo středně těžké depresivní epizody je přínosem psycho-

terapie (v monoterapii nebo v kombinaci s antidepresivy). Při výběru an-

tidepresiva u nemocných s KV onemocněním je samozřejmě důležitá jejich 

KV bezpečnost. Tab. 1 ukazuje vliv nejpoužívanějších antidepresiv na různé 

KV parametry. Bylo zjištěno, že u pacientů s KV chorobami snižují SSRI riziko 

IM o 70 %, zatímco TCA jen o 4 % (17). Jeden z mechanismů, jakým tohoto 

přínosu SSRI dosahují, bude nejspíše zahrnovat trombocyty obsahující sero-

toninový transportér. U pacientů s ICHS + depresivní poruchou byla zjištěna 

významně zvýšená aktivita trombocytů v porovnání s kontrolami i s jedinci 

se samotnou ICHS (18). Léčba SSRI prokázala snížení trombocytárního faktoru 

4 i β-tromboglobulinu. TCA tento efekt nevykazují (19). Podávání anxiolytik 

ke snížení rizika IM nevede (20). Důležité je u pacientů s KV onemocněním 

léčených pro depresivní poruchu monitorovat adherenci, účinnost a bez-

pečnost léčby jak somatického, tak psychického onemocnění.

Při volbě preventivní kardiovaskulární léčby u pacientů s depresí je třeba 

mít na paměti, že existuje řada KV léčiv, která mohou mít depresogenní 

účinek. Zahrnují clonidin, digitalis, guanetidin, hydralazin, methyldopu, 

procainamid, propranolol, reserpin a thiazidová diuretika (21).

Agomelatin – antidepresivum vhodné u pacientů 
s KV onemocněním

Jedním z moderních antidepresiv mimo skupinu SSRI, která jsou 

vhodná u pacientů s KV onemocněním, je agomelatin. Má jedinečný me-

chanismus účinku – působí prostřednictvím melatoninergních receptorů 

a specifických serotoninergních receptorů. Ve studii PULSE s 896 pacienty, 

Obr. 1.  Mortalita pacientů po infarktu myokardu v závislosti na přítomnosti úzkosti, zlosti, malé sociální podpory a deprese (8) 

BDI – Beckova sebeposuzovací stupnice deprese
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kteří trpěli depresivní poruchou a zároveň somatickými chorobami zahr-

nujícími KV onemocnění, diabetes, chronickou obstrukční plicní nemoc 

(CHOPN) a neurologická onemocnění, prokázal agomelatin vynikající 

bezpečnost a zmírnění depresivní i úzkostné symptomatiky (obr. 2) (22). 

Závěr
Depresivní porucha postihuje nezanedbatelnou část pacientů trpících 

kardiovaskulárními chorobami. Přítomnost depresivní poruchy přitom urych-

luje rozvoj těchto somatických onemocnění, zhoršuje negativní prognostický 

význam, snižuje odpověď na léčbu a zvyšuje mortalitu. Je spojena se sníženou 

kvalitou života a vyššími náklady na léčbu. Po výskytu depresivní poruchy je 

proto třeba u pacientů s KV onemocněním cíleně pátrat, zjištěnou depresi 

adekvátně léčit a její léčbu monitorovat. Antidepresiva nejsou homogenní 

skupinou pro léčbu depresivní poruchy u pacientů s KV onemocněním. 

Preferovány jsou SSRI a při preskripci specialistou lze využít i nejmodernější 

antidepresiva s doloženou KV bezpečností, jako je agomelatin. Je třeba myslet 

na to, že některé kardiologické léky mohou mít depresogenní efekt a některá 

psychofarmaka mají kardiovaskulární nežádoucí účinky.
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Zánět a chronická žilní onemocnění,  
jedna z epidemií 21. století
doc. MUDr. Debora Karetová, CSc.  

(II. interní klinika kardiologie a angiologie,  

Komplexní kardiovaskulární centrum VFN a 1. LF UK Praha)

Chronické žilní onemocnění
Chronické žilní onemocnění (CVD z anglického chronic venous disor-

der) je strukturální nebo funkční postižení žilního systému chronického 

charakteru, které se manifestuje symptomy anebo nálezy vyžadujícími 

lékařské vyšetření a případnou zdravotní péči (1). Dříve používaný pojem 

chronická žilní insuficience odpovídá stavu pokročilých známek nemoci, ja-

ko jsou varixy, edémy, kožní změny či bércové vředy (stadium C3–C6 CVD). 

Jde o velmi časté onemocnění, které může v počátečních stadiích působit 

banálně, přičemž oba tyto faktory vedou k jeho častému podceňování. 

Rizikové faktory CVD jsou často neovlivnitelné. Zahrnují věk, gene-

tické vlivy, ženské pohlaví, povolání, hormonální změny, habitus, výskyt 

chronického kašle, obstipace a dalších komorbidit. CVD má zpočátku 

benigní charakter, ovšem svými symptomy již v počátečních stadiích 

nepříznivě ovlivňuje kvalitu života. Proto je důležité včas identifikovat 

první projevy a příznaky, správně určit jejich etiologii a zahájit léčbu. 

Jde totiž o onemocnění chronické a recidivující, které v pozdějších sta-

diích vede k ireverzibilním změnám a je provázeno obtížně léčitelnými 

dlouhodobými až invalidizujícími komplikacemi.

Symptomy CVD bývají nespecifické. Pacienti popisují únavu dolních 

končetin, pocit těžkých nohou, občasný výskyt otoků (zpočátku jen 

perimaleolárně), pálení, štípání, svědění, svalové křeče či neklidné nohy. 

Intenzita příznaků kolísá, obvykle jsou horší večer a v horkém počasí. 

Objektivní známky se vyvíjejí od drobných teleangiektazií, přes retikulární 

varixy, kmenové varixy, intermitentní edémy, permanentní otok, hyper-

pigmentace, lipodermatosklerózu, ekzémy při stasis dermatitis, po bílou 

atrofii a bércové vředy.

Stadia CVD
Chronické žilní onemocnění rozdělujeme do 7 stadií (C0–C6). Klasifikace 

vznikla v roce 2004 (1) a naposledy byla aktualizována v roce 2020 (2). Má 

zkratku CEAP, protože vychází z klinických (clinical), etiologických, ana-

tomických a patologických charakteristik onemocnění (tab. 1) (2). Mezi 

novinky v aktuální klasifikaci patří rozdělení kožních změn (u stadia C4) na 3 

podtřídy: C4a (pigmentace, ekzém), C4b (lipodermatoskleróza, atrofie), C4c 

(corona phlebectatica). Teleangiektazie v oblasti vnitřního kotníku (corona 

phlebectatica paraplantaris) jsou nově považovány za jasný důkaz žilní 

hypertenze a jsou přeřazeny z klinické kategorie C1 do C4c. Přidána byla 

kategorie recidivujících varixů a ulcerací (C2r a C6r), které jsou projevem 

pokročilé dysfunkce žilního systému a mohou svědčit pro nedostatečnost 

léčby. Dále byla rozdělena etiologická kategorie sekundárních varixů na 

podskupinu vyvolanou intravenózními příčinami (Esi) a extravaskulárními 

příčinami, tj. zevní útlak cévy, (Ese). Zavedeny byly rovněž subkategorie 

neznámá etiologie (En) a bez prokázané žilní patofyziologie (Pn), kdy ale 

musí být přítomny typické symptomy CVD.

Patogenetické mechanismy rozvoje CVD
V žilním systému se nacházejí 2/3 krve přítomné v lidském organis

mu. Jde o nízkotlaký rezervoár, jehož úkolem je návrat krve k srdci. Na 

zajištění žilního návratu z dolních končetin proti gravitaci se podílí několik 

mechanismů: 

	� svalově žilní pumpa (pohyb), 

	� podtlak v dolní duté žíle při nádechu, 

	� tonus žilní stěny + žilní chlopně, 

	� normální funkce pravé a levé komory srdeční. 

Až 90 % krve z dolních končetin odvádí hluboký žilní systém, 10 % 

povrchový žilní systém (3). Je potřebná souhra 4 faktorů: průchodnost hlu-

bokých žil, funkční žilní chlopně při dobrém žilním tonu, normální kloub-

ně-svalové funkce (žilní pumpa) a normální hemodynamické poměry.

Rozvoj a progrese CVD je komplexní (4). Začíná genetickými predispozi-

cemi, vlivem prostředí, metabolismu a životního stylu. Hemodynamické po-

ruchy, jako je zvýšený venózní hydrostatický tlak a abnormální střižné napětí 

(shear stress), vedou k distenzi žilní stěny, žilnímu refluxu a rozvoji insuficience 

žilních chlopní. Současně dochází k poškození funkce endotelu s následným 

zvýšením permeability žilní stěny a nerovnováhou vazoaktivních faktorů 

(NO, PGI2). Nadměrná aktivace endotelu a poškození glykokalyxu aktivuje 

leukocyty, které infiltrují žilní stěnu a vyplavují prozánětlivé mediátory 

a protrombotické molekuly. Rozvíjí se zánět. Ten společně s remodelací žilní 
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stěny (aktivace metaloproteináz) vede k hyperpolarizaci endotelu, relaxaci 

hladkého svalstva žilní stěny a degradaci extracelulární matrix. Následkem 

těchto změn je dilatace a tortuozita žilní stěny, které přispívají k žilnímu 

refluxu a nedomykavosti žilních chlopní. Uzavírá se bludný kruh. Výsledkem 

je patologická propustnost žilní stěny, rozvoj zánětu v intersticiu, přetížení 

lymfatického systému a také lokální protrombotická aktivace (5).

Bércové vředy a jiné komplikace CVD
Včasná diagnostika a léčba CVD může zabránit rozvoji vážných kom-

plikací, jako jsou trombóza povrchové žíly (varikoflebitis), flebotrombóza 

hlubokých žil, krvácení z varixů a zejména vzniku žilních bércových vředů. 

Kožní ulcerace z cévních příčin tvoří asi 90 % všech kožních defektů, 

přičemž většina z nich je venózní etiologie. Bércové vředy žilní etiologie, 

které se typicky vyskytují v oblasti vnitřního kotníku nebo bérce, jsou 

mělké s nepravidelnými okraji, bývají provázeny mírnou až střední bolestí 

a obvykle je přítomna také hyperpigmentace a lipodermatoskleróza. 

Arteriální bércové vředy vznikají spíše v oblasti aker a v místech otlaku. 

Mívají nekrotickou spodinu a jsou provázeny silnou bolestí. Palpačně 

zjišťujeme slabou tepennou pulzaci. Naopak nebolestivé bývají bércové 

vředy neuropatické etiologie. Vznikají v místě otlaku a bývají typicky 

vpáčené. Přítomna je obvykle porucha čití.

Diagnostika léčba CVD
Nedílnou součástí diagnostiky CVD je vedle anamnézy a klinického 

vyšetření duplexní ultrasonografie, pomocí níž lze znázornit anatomii 

a funkci žilního systému. Používá se k prokázání průchodnosti a případné 

insuficience hlubokých a povrchových žil, k zobrazení perforátorů, zpřes-

nění anatomických poměrů a lokalizaci a určení velikosti refluxu.

Léčba CVD by měla být zaměřena na žilní hypertenzi a sterilní zánět 

v žilní stěně a v intersticiu. Možnosti nefarmakologické léčby zahrnují re-

žimová opatření (chůzi a cvičení, polohování dolních končetin, péči o kůži 

a redukci tělesné hmotnosti) a také kompresní léčbu. Tyto terapeutické 

metody jsou ale spojeny s nízkou adherencí. U řady pacientů může být 

důležitou součástí léčby chirurgický zákrok. Možnosti zahrnují:

	� skleroterapii, tj. destrukci endotelu žíly aplikací detergentní látky, 

	� stripping povrchových žilních kmenů spojený s crossektomií a fle-

bektomií, 

	� endovenózní zákroky:

	� endovenózní laserovou ablaci (EVLT), 

	� radiofrekvenční ablaci (RFA), 

	� ablaci povrchových žilních kmenů pomocí přehřáté páry, 

	� netumescentní netermální metody:

	� mechanicko-chemickou ablaci (MOCA),

	� použití biologického lepidla (VenaSeal). 

Po výkonu je nutná komprese. Všechny chirurgické postupy jsou 

spojeny s 5letým rizikem recidivy okolo 20 % (6).

U všech pacientů s příznaky CVD je vhodné podávat venofarmaka. 

Tyto přípravky zvyšují žilní tonus a chrání žilní chlopně, svými účinky na 

lymfatický systém podporují lymfatickou drenáž a působí také na úrovni 

mikrocirkulace, kde snižují kapilární permeabilitu a aktivaci leukocytů. 

Rovněž vykazují mírný antitrombotický efekt, kterého dosahují prostřed-

nictvím zvýšení fibrinolýzy a snížení hladiny plazminogenu. 

Současná mezinárodní i národní doporučení pro diagnostiku a léčbu 

CVD uvádějí jako venofarmakum s nejvyšší silou důkazů mikronizovanou 

purifikovanou flavonoidní frakci (MPFF, Detralex), a to ve všech stadiích 

onemocnění, od prvních příznaků až po stadium otevřeného bércového 

vředu (tab. 2) (6, 7). Důležité je používat přednostně venofarmaka, která 

mají pozitivní důkazy o účinnosti, protože u řady tradičních léků tyto 

chybí (7). MPFF má vysoce klinicky doložený komplexní protizánětlivý, 

venoprotektivní a antiedematózní účinek (5, 6, 7).

Tab. 1.  Klasifikace chronického žilního onemocnění CEAP (1)
Charakteristiky
C
klinické

C0 – nejsou viditelné ani hmatné abnormity
C1 – teleangiektázie nebo retikulární varixy
C2 – varixy 
C2r – rekurentní varixy
C3 – edém
C4 – hyperpigmentace nebo ekzém 
C4a – pigmentace nebo ekzém
C4b – lipodermatoskleróza nebo atrofie
C4c – corona phlebectatica
C5 – zhojený vřed
C6 – aktivní vřed
C6r – rekurentní aktivní vřed 

+S – symptomatické; +A – asymptomatické
E
etiologické

Ep – primární (neznámá etiologie)
Es – sekundární: Esi (intravenózní), Ese (extravenózní)
Ec – kongenitální
En – nezjištěna příčina

A
anatomické

As – superficiální systém 
Ad – hluboký (deep) systém 
Ap – perforátory; An – anatomická lokace nezjištěna

P
patologické

Pr – reflux
Po – obstrukce
Pr+o – kombinace refluxu s obstrukcí
Pn – patofyziologie nezjištěna

Obr. 1.  Varovné a pokročilé projevy CVD
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Závěr
CVD je progredující a recidivující choroba charakterizovaná steril-

ním zánětem žilní stěny a intersticia. Nelze ji považovat za kosmetický 

problém daný přítomností varixů či otoků. Svými příznaky může toto 

onemocnění totiž značně snižovat kvalitu života a bez léčby vést k zá-

važným, až invalidizujícím komplikacím. Progresi CVD do pozdních stadií 

lze předcházet kombinací adekvátních terapeutických postupů. Ty lze 

snadněji a s nižšími náklady volit při včasném zahájení léčby. Zahrnují 

režimová opatření, farmakoterapii, kompresní léčbu a u indikovaných 

pacientů i invazivní zákrok. Z venofarmak má největší sílu důkazů pro 

léčbu všech stadií chronického žilního onemocnění mikronizovaná 

purifikovaná flavonoidní frakce.
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Tab. 2.  Souhrn doporučení pro podávání venofarmak ve stadiích C0s–C6 podle systému GRADE (6, 7)
Indikace Venofarmakum Doporučení pro užití Průkaz účinku Síla důkazů
Úleva symptomů  
chronické žilní onemocnění 
u nemocných v třídách  
dle CEAP: C0s–C6s

mikronizovaná purifikovaná flavonoidní frakce (MPFF®) silné střední 1B
nemikronizovaný diosmin nebo syntetický diosmin slabé slabý 2C
rutosidy slabé střední 2B
extrakty z vinné révy (Vitis vinifera) slabé střední 2B
kalcium dobesilát slabé střední 2B
extrakt z jírovce maďalu (koňský kaštan, Aesculus hippocastanum) slabé střední 2B
extrakt z listnatce ostnitého (Ruscus aculeatus) slabé střední 2B
extrakt z jinanu dvoulaločného (Gingko biloba) slabé slabý 2C
jiná venofarmaka slabé slabý 2C

Hojení žilních ulcerací (CEAP – C6),  
přídatně ke kompresi a lokální léčbě

MPFF® silné střední 1B
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Nové pohledy na léčbu arytmií

Sympozium společnosti PRO.MED.CS Praha a.s., které proběhlo v rámci XXIX. výročního sjezdu České kardiologické společnosti 
13. 5. 2021, bylo zaměřené na moderní techniky v léčbě srdečních arytmií. Prof. Kautzner se ve své přednášce věnoval přínosu ablace 
fibrilace síní (FS), významu udržení sinusového rytmu pro prognózu nemocných a novým technologiím, které umožní provedení 
výkonu u většího počtu pacientů s větší účinností. MUDr. Hašková připomněla a na výsledcích klinických hodnocení doložila, 
že kompenzace ovlivnitelných rizikových faktorů, jako je obezita, nedostatek pohybové aktivity, konzumace alkoholu, kouření, 
může snížit výskyt FS. MUDr. Čihák prezentoval data, která ukazují přínos ablace FS u pacientů se srdečním selháním vzniklým 
v důsledku FS a u nově zjištěné FS u pacientů se srdeční resynchronizační léčbou (CRT). Vysvětlil také přínos ablace AV junkce 
u nemocných s CRT stimulací a FS, kdy není zvažována selektivní ablace pro FS. Doc. Peichl se věnoval řešení arytmické bouře. 
Ukázal, že farmakoterapeuticky je nejvhodnější kombinace neselektivního β-blokátoru a amiodaronu, u primárních arytmických 
syndromů pak specifická antiarytmická léčba. Pro akutní potlačení bouře lze využít sedaci nebo opich ganglion stellatum. Účinnou 
metodou pro prevenci recidiv komorových arytmií je včasná katetrizační ablace. Doc. Wichterle popsal indikace a provedení kar-
dioneuroablace jako perspektivní léčebné metody v případě reflexních kardioinhibičních synkop a symptomatické bradyarytmie. 
Jde o bezpečnou a vysoce účinnou metodu, která představuje alternativu implantace pacemakeru. Na sympoziu také představil 
doc. Kettner 3. přepracované a doplněné vydání knihy Akutní kardiologie (Grada), kterou připravil kolektiv autorů z IKEM a která 
je určena lékařům a zdravotním sestrám na koronárních jednotkách, JIP, odděleních urgentního příjmu i interních odděleních.

Vyplatí se léčit fibrilaci síní? 
prof. MUDr. Josef Kautzner, CSc., FESC  

(Klinika kardiologie IKEM, Praha)

Antiarytmika jsou stále léčbou 1. volby pro většinu nemocných s fi-

brilací síní (FS). Analýza studií s  jednotlivými přípravky ale ukázala, že 

sinusový rytmus se u většiny antiarytmik daří udržet u méně než 50 % 

pacientů a navíc je jejich podávání provázeno nežádoucími účinky (1). 

Základem katetrizační léčby FS je izolace plicních žil doplněná o další 

léze v levé síni. Používá se řada technologií. Roční sledování pacientů 

z evropského registru EHRA z různých pracovišť ukázalo, že ablace FS 

je úspěšná z hlediska udržení sinusového rytmu zhruba v 70 % případů 

s přijatelnou bezpečností (2).

Metaanalýza historických studií s antiarytmiky nezjistila prognostický 

přínos kontroly srdečního rytmu v porovnání s kontrolou srdeční frekvence 

(3). Studie ale měly řadu nedostatků, např. vysazování antikoagulancií 

při dosažení sinusového rytmu nebo zařazení pouze pacientů, kteří FS 

tolerují. Naopak novější studie CASTLE AF zahrnující 3013 pacientů se 

symptomatickou fibrilací síní, srdečním selháním a implantací defibrilátoru 

(ICD/CRT-D) ukázala významný přínos ablace FS v porovnání s konvenční 

léčbou z hlediska mortality na srdeční selhání nebo hospitalizace pro 

srdeční selhání a také z hlediska celkové mortality (4). Studie CABANA, 

která sledovala rizikové pacienty s nově zjištěnou FS, ukázala, že iniciální 

ablace FS je u dosud neléčených pacientů s FS spojena s nižším rizikem 

první recidivy než farmakoterapie a také s nižší mortalitou (5). Nedávno 

publikovaná studie EAST-AFNET 4 prokázala přínos intenzivní časné kon-

troly rytmu u pacientů s nedávno zjištěnou FS a rizikem kardiovaskulární 

(KV) příhody v porovnání s obvyklou péčí (obr. 1) (6). Primární sledovaný 

parametr zahrnoval úmrtí z KV příčin, cévní mozkové příhody (CMP), 

hospitalizaci pro srdeční selhání a hospitalizaci pro akutní koronární 

syndrom (AKS). Přínos intenzivní léčby byl dán především poklesem KV 

mortality a rizika CMP a byl dosažen i při ne příliš vysokém podílu pacientů 

s katetrizační ablací.

Tyto příznivé výsledky otevírají otázku, zda bude v budoucnu možné 

provádět katetrizační ablaci u velkého počtu pacientů s FS, a zlepšit tak 

u nich výsledky léčby a kvalitu života. Jednou z možných technik, které 

lze ke katetrizační ablaci FS využít, je tzv. PEFA (PFA), neboli energie pulz-

ního pole či elektroporace, která využívá krátké pulzy stejnosměrného 

proudu k destabilizaci buněčných membrán. V membránách vznikají 

póry a zasažené buňky poté zanikají, aniž je aplikována termální energie. 

Obtížnější je titrace správného tvaru pulzu. Výhodou je ovšem vyšší cit-

Obr. 1.  Snížení výskytu složeného parametru (úmrtí z KV příčin, CMP, hospita-
lizace pro srdeční selhání a hospitalizace pro AKS) při intenzivní časné kontrole 
rytmu v porovnání s obvyklou péčí u pacientů s nedávno zjištěnou FS a rizikem 
KV příhody ve studii EAST-AFNET 4 (6)
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livost kardiomyocytů na elektroporaci v porovnání s okolními buňkami 

stromatu, vaziva nebo nervovými buňkami a vyplývající minimální riziko 

poškození okolních struktur, např. jícnu, plic či n. phrenicus. Příkladem 

přístroje pro elektroporaci může být mapovací a ablační systém AFFERA, 

který má řiditelný elektrodový katétr, aplikuje radiofrekvenční proud 

(RF) i pulzní pole (PF) přes 9mm hrot s mřížkovou elektrodou, disponuje 

9 teplotními senzory a minielektrodami, a dovoluje tak mapování o vysoké 

denzitě a aplikaci energie s kontrolou teploty. Nedávno byla publikována 

první studie provedená u lidí, porovnávající ablaci FS pomocí RF/PF, PF/PF 

a samotné RF. Ukázala výrazné zkrácení doby skiaskopie i doby ablace 

v kohortě pacientů s PF/PF a vysokou bezpečnost techniky (7).

Tyto nové techniky jsou příslibem možnosti léčby velkého množství 

pacientů s FS pomocí katetrizační ablace v krátkém čase. Další studie 

provedená převážně v pražské Nemocnici Na Homolce hodnotila vý-

sledky izolace plicních žil ablací pulzním polem metodou „single shot“ se 

zavedením katétru ve tvaru květiny do ústí plicní žíly a aplikací několika 

pulzů energie. Poté, co byla metoda vyvinuta z monofázické do bifázické 

konfigurace, bylo po 3 měsících u posledních 14 pacientů dosaženo 100% 

trvalé izolace plicních žil při trvání výkonu 92 +/-27 min včetně 20 min pro 

remapování. Nedošlo k žádné stenóze plicních žil ani poranění jícnu a po 

6 měsících bylo bez FS 90 % pacientů a po 12 měsících 87 % pacientů (8).

Závěr
Farmakoterapie a katetrizační ablace mají velký potenciál udržet si-

nusový rytmus a zlepšit kvalitu života pacientů s FS. Udržení sinusového 

rytmu je přitom prokazatelně spojeno se zlepšením prognózy nemocných. 

Nové technologie ablace, jako je ireverzibilní elektroporace, umožní pro-

vedení výkonu u většího počtu pacientů s větší účinností.
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Mohou změny životního stylu snížit riziko 
recidivy fibrilace síní? 
MUDr. Jana Hašková  

(Klinika kardiologie IKEM, Praha)

Samostatná (lone) fibrilace síní (FS) bez dalších komorbidit a rizikových 

faktorů se týká minimálního počtu pacientů. Podle analýzy 15 400 pacientů 

s FS z registru RELY mělo lone FS 5 % pacientů, ovšem po podrobnější 

analýze byly u 86 % z nich zjištěny subklinické rizikové faktory. Skutečná 

lone FS se týkala pouze 17 (0,1 %) pacientů (9).

FS je multifaktoriální onemocnění s velkým počtem rizikových faktorů 

zahrnujících věk, genetiku, etnickou skupinu, mužské pohlaví, kouření, 

konzumaci alkoholu, obezitu, fyzickou inaktivitu, přítomnost onemocnění, 

jako je CHOPN, diabetes, ICHS, dyslipidemie, arteriální hypertenze, srdeční 

selhání, chronické onemocnění ledvin, obstrukční spánková apnoe, srdeční 

selhání, chlopenní vady a také akutní onemocnění a chirurgické výkony.

Bylo doloženo, že riziko 1. epizody FS je významně vyšší u osob s obe-

zitou v porovnání s jedinci s nadváhou nebo zdravou tělesnou hmotností. 

U obézních pacientů, kterým se podařilo snížit tělesnou hmotnost, byl 

pokles BMI o 1 kg/m2 spojen se snížením rizika vzniku FS o 7 % (9). Česká 

práce ukázala, že obézní pacienti s FS mají častěji hypertenzi v levé síni 

a horší výsledky katetrizační ablace v podobě častějších recidiv (10). Studie 

LEGACY s pacienty s FS a BMI > 27 kg/m2 doložila, že jedinci s redukcí tě-

lesné hmotnosti o > 10 % dosahují častěji sinusového rytmu a méně často 

potřebují antiarytmika než nemocní, kterým se podaří snížit hmotnost 

pouze o 3–9 % nebo o méně než 3 % (11).

Obr. 2.  Snížení tělesné hmotnosti u pacientů s BMI > 27 m/kg2 o > 10 % je 
spojeno s významným poklesem rizika FS (11)
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V IKEM probíhá v současné době výzkumný projekt nazvaný HOBIT-FS, 

který hodnotí vliv komplexní intervence cílené na snížení tělesné hmot-

nosti na kontrolu rytmu u 160 obézních pacientů po katetrizační ablaci 

FS. Intervence zahrnuje úpravu stravy a pohybové aktivity, antiobezitika 

a u některých nemocných i bariatrickou léčbu s cílem snížení tělesné 

hmotnosti o ≥ 10 % za 18 měsíců. Ke sledování výskytu arytmií a pohybové 

aktivity se používají chytré hodinky.

Současná úprava více rizikových faktorů u pacientů s katetrizační 

ablací FS zahrnující snížení tělesné hmotnosti, kompenzaci krevního tlaku 

a glykemie, úpravu dyslipidemie a léčbu spánkové apnoe byla spojena 

s významně nižším rizikem recidiv FS (12). 

Bylo také prokázáno, že riziko vzniku FS narůstá se stoupající konzu-

mací alkoholu a počtem vykouřených cigaret (13, 14). Studie provedená 

u pacientů s ischemickou chorobou srdeční (ICHS) také ukázala, že s rizikem 

FS souvisí míra fyzické zdatnosti. Nejnižší riziko bylo pozorováno u paci-

entů ve 3. kvartilu kardiorespirační fyzické zdatnosti (dle metabolických 

jednotek, MET) (15). Již malé zvýšení fyzické aktivity se zlepšením fyzické 

zdatnosti o ≥ 2 MET bylo spojeno s nižším rizikem recidivy FS (11).

Závěr
FS je multifaktoriální onemocnění. Významné ovlivnitelné rizikové faktory 

zahrnují obezitu, konzumaci alkoholu, kouření a nedostatek fyzické aktivity. 

Bylo prokázáno, že úprava životního stylu je spojena s větší pravděpodobností 

udržení sinusového rytmu, a tím i se zlepšením prognózy pacientů. Na druhou 

stranu je výskyt FS určitým markerem přítomnosti kardiovaskulárního rizika ne-

bo onemocnění a měl by vést k podrobnému vyšetření postižených jedinců.
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Fibrilace síní u pacientů se srdeční 
resynchronizační léčbou: Jak postupovat? 
MUDr. Robert Čihák, CSc.  

(Klinika kardiologie IKEM, Praha)

Srdeční resynchronizační léčba (CRT) v indikovaných případech zlep-

šuje morbiditu i mortalitu pacientů se srdečním selháním, dysfunkcí levé 

komory a blokádou levého Tawarova raménka. Cílem této léčby je 100% 

uplatnění stimulace. Výskyt FS s nepravidelnou a vlastní (nestimulova-

nou) akcí komor brání obvykle dosažení 100 % biventrikulární stimulace. 

Příkladem postupu dosažení pravidelné biventrikulární stimulace u paci-

entů se srdečním selháním a FS s rychlou odpovědí komor je kombinace 

implantace biventrikulárního defibrilátoru a ablace atrioventrikulárního 

(AV) uzlu. Dosud největší metaanalýza studií s CRT pokrývající 31 studií 

s 83 571 účastníky se srdečním selháním zahrnovala 36 % pacientů s FS. 

Mortalita pacientů s FS byla v porovnání s pacienty se sinusovým rytmem 

o 47 % vyšší (16). Provedení ablace AV junkce u těchto nemocných podle 

uvedené metaanalýzy významně sníží mortalitu. Ta se dokonce blíží morta-

litě pacientů se sinusovým rytmem. Nedávno publikovaná metatanalýza 14 

studií s celkem 3 199 pacienty porovnávala CRT stimulaci s ablací AV junkce 

a samotnou CRT stimulaci u pacientů se srdečním selháním a permanentní 

FS. Ve skupině s ablací AV uzlu bylo častěji dosaženo biventrikulární stimu-

lace, zlepšení ejekční frakce levé komory a snížení průměru levé komory 

na konci diastoly. V souvislosti s tím bylo u pacientů s kombinovanou 

léčbou pozorováno snížení celkové mortality, KV mortality i opakovaných 

hospitalizací pro srdeční selhání (17). Ablace AV junkce zlepšuje u těchto 

pacientů také toleranci zátěže a kvalitu života.

Nevýhody ablace AV junkce zahrnují zvýšení závislosti na stimulaci 

(možný problém při poruše přístroje nebo nutnosti explantace) a možnost 

suboptimálního výsledku při nevhodném umístění elektrod. 

V České republice bylo v roce 2020 provedeno 374 ablací AV uzlu. 

Nejvíce těchto zákroků se uskutečnilo na pracovišti IKEM, kde ablace AV 

uzlu provázela zhruba 40 % implantací CRT, v porovnání s 10–15 % na 

Obr. 3.  Snížení úmrtí nebo hospitalizace pro zhoršení srdečního selhání a celkové mortality po katetrizační ablaci v porovnání s farmakoterapií u pacientů 
se srdečním selháním, jehož příčinu je FS (4)
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ostatních českých pracovištích. Jedno vysvětlení spočívá v tom, že v IKEM 

se koncentrují pacienti s velmi pokročilým srdečním selháním. Druhé 

možné vysvětlení připouští možnost, že v jiných centrech nejsou pacienti 

indikováni k optimalizaci CRT pomocí ablace AV uzlu.

Jako alternativa CRT se v poslední době rozšiřuje stimulace převodního 

systému (Hisova svazku, levého raménka). Také při stimulaci Hisova svazku 

lze provést ablaci AV uzlu.

Ablace AV uzlu se provádí rovněž bez CRT. Jedná se o pacienty se 

zachovanou funkcí levé komory, kdy se implantuje jen pravokomorová 

elektroda, a o pacienty s FS, u nichž již není ablace indikována pro FS. 

V rámci ABC přístupu podle oficiálních doporučení pro léčbu všech pa-

cientů s FS znamená písmeno B lepší kontrolu obtíží, kam spadá kontrola 

srdečního rytmu a srdeční frekvence (19).

U některých pacientů je FS pravděpodobně příčinou vzniku nebo 

zhoršení srdečního selhání. Katetrizační ablace dokáže u těchto pacientů 

v porovnání s farmakoterapií podle výsledků již zmíněné studie CASTLE 

snížit celkovou mortalitu a riziko úmrtí nebo hospitalizace z důvodu 

srdečního selhání (4). Tento postup je vhodný především u pacientů 

s přechodnou dysfunkcí levé komory, u nichž se po obnově sinusového 

rytmu funkce levé komory zlepšuje. Výraznější efekt katetrizační ablace pro 

FS u pacientů se srdečním selháním v porovnání s pacienty bez srdečního 

selhání potvrdila i analýza podskupin ze studie CABANA (5).

Neadekvátní výboje u pacientů s implantovaným defibrilátorem (ICD), 

kteří mají FS s rychlou odpovědí komor, výrazně zhoršují kvalitu jejich 

života i prognózu. U 190 pacientů s ICD a FS sledovaných 34 měsíců bylo 

chybně rozpoznáno 19,2 % příhod, které vedly k neoprávněným výbojům 

ICD. Nejčastějším důvodem těchto neoprávněných výbojů (42,2 %) byly 

FS/flutter síní (20). V případě oprávněných výbojů tyto pacienty léčíme 

antiarytmickou medikací nebo provádíme ablaci pro komorové tachykar-

die a v případě neoprávněných výbojů lze situaci řešit farmakologickou 

kontrolou srdeční frekvence a rytmu nebo ablací FS či ablací AV junkce.

Závěr
U části pacientů je srdeční selhání důsledkem FS. U nich je vhodné 

zvážit ablaci pro FS. Pokud je FS nově zjištěna u pacientů s CRT, lze také 

zvážit nejprve ablaci pro FS. Při CRT stimulaci a FS, kdy nezvažujeme selek-

tivní ablaci FS, je u většiny pacientů indikována ablace AV junkce. V ČR je 

tento postup uplatňován méně často, než by odpovídalo počtu implantací 

CRT přístrojů. Na podporu časné AV uzlu ukazuje i výskyt neadekvátních 

výbojů u pacientů s ICD a FS, které zhoršují kvalitu jejich života i prognózu.
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Jak postupovat u elektrické bouře? 
doc. MUDr. Petr Peichl, Ph.D.  

(Klinika kardiologie IKEM, Praha)

Elektrická bouře je definována jako stav, charakterizovaný výskytem 

≥ 3 epizod významných komorových tachyarytmií (KT) během 24 hodin, 

mezi nimiž je interval alespoň 5 minut. V patofyziologii arytmií se uplat-

ňuje tzv. trojúhelník arytmogeneze, který definoval P. Coumel. Zahrnuje 

arytmogenní substrát (např. jizva po infarktu myokardu), vyvolávající faktor 

(např. spouštěcí extrasystola) a modulující faktory (autonomní nervový 

systém, ischemie, hypokalemie). Při snaze ovlivnit elektrickou bouři je 

třeba cílit na všechny tyto faktory. 

Ve farmakoterapii elektrické bouře se stále uplatňují β-blokátory 

a amiodaron. Nedávná studie ukázala, že neselektivní β-blokátory by moh-

ly být v této situaci přínosnější než selektivní β-blokátory. Randomizovaná 

studie se 60 pacienty s ICD a arytmickou bouří ukázala 2,7krát nižší vý-

skyt KT, rychlejší vymizení arytmií a kratší dobu hospitalizace při léčbě 

metoprololem + amiodaronem v porovnání s propranololem + amioda-

ronem (21). U elektrické bouře existují i zvláštní situace vyžadující jinou 

léčbu. Jde o syndrom Brugadových, u něhož se podává isoproterenol + 

chinidin, syndrom dlouhého intervalu QT, kde se nepodává amiodaron, 

ale využívá se odstranění spouštěcích faktorů, β-blokátory, popř. sympa-

tektomie, syndrom krátkého intervalu QT, u něhož se podává chinidin, 

a katecholaminergní polymorfní KT, kdy je vedle β-blokátorů a sedace 

lékem volby flekainid.

V léčbě elektrické bouře se již dlouho používá sedace. Důkazy o pří-

nosu tohoto postupu přinesla teprve nedávno francouzská práce, v níž 

u 116 pacientů ze 13 center vedl tento postup ve 47 % k ukončení arytmické 

bouře do 15 minut, což bylo spojeno s 55% snížením mortality (22). U 33 % 

pacientů ovšem došlo k pneumonii/aspiraci. Prediktorem absence odpo-

vědi na léčbu byl plicní edém. Jiný způsob, jak ovlivnit autonomní nervový 

systém, je opich ganglion stellatum. Jedná se o aplikaci 7 ml bupivacainu 

pod ultrasonografickou kontrolou. Zákrok lze provést u lůžka a je spojen 

malým rizikem komplikací. Prokázáno bylo akutní snížení četnosti epizod 

KT až o 92 % během 72 hodin. Efekt přetrvává zhruba týden a slouží ke 

stabilizaci stavu před trvalým řešením, např. katetrizační ablací.

Katetrizační ablace je velice účinná metoda, která cílí na anatomický 

substrát, např. jizvu po infarktu myokardu, tedy místo vzniku okruhů 

re-entry, které jsou podkladem komorových arytmií. Pomocí trojrozměr-

ných mapovacích systémů můžeme zmapovat kanály pomalého vedení 

a ošetřit je tak, abychom minimalizovali riziko recidiv KT. Ne všechny KT 

vznikají na podkladě anatomického substrátu, v některých případech se 

může jednat o funkční substrát. V takovém případě může katetrizační 

ablace cílit na spouštěcí mechanismus (extrasystolu) nebo funkční kom-
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ponentu okruhu. Katetrizační ablace je v léčbě arytmické bouře velmi 

účinná a výrazně zlepšuje prognózu pacientů. Studie zahrnující 1 940 

pacientů, kteří podstoupili katetrizační ablaci pro KT, zahrnovala 34 % 

pacientů s arytmickou bouří. Pacienti s bouří měli více indukovatelných 

artymií, větší mortalitu za hospitalizace (6,2 vs. 1,4 %) a horší prognózu. 

Pokud ale katetrizační ablace účinně ovlivní substrát a je dosaženo ne-

indukovatelnosti klinické komorové tachyarytmie, je mortalita účinně 

snížena (obr. 4) (23). Po 1 roce bylo naživu 86,3 % pacientů bez induko-

vatelné KT na konci zákroku, 72,9 % pacientů s neklinickou KT a 51,2 % 

pacientů s klinickou KT.

U souboru 93 pacientů s katetrizační ablací provedenou při aryt-

mické bouři na pracovišti IKEM v letech 2006–2013 identifikovali autoři 

5 prediktorů mortality. Zahrnují věk nad 70 let, NYHA třídu ≥ 3, sérovou 

hladinu kreatinu ≥ 115 µmol/l, ejekční frakci levé komory ≤ 25 % a léčbu 

amiodaronem. U některých pacientů na hranici mezi arytmií a srdečním 

selháním lze využít hemodynamickou podporu buď ke stabilizaci stavu 

nebo jako podporu při ablaci.

Řešení elektrické bouře musí být komplexní, zahrnuje řadu postupů 

a kroků ke stabilizaci pacienta. Léčba by měla probíhat v komplexním 

kardiocentru a vyžaduje multidisciplinární přístup. Je třeba posoudit 

reverzibilní příčiny a stratifikovat nemocné s KT bez reverzibilní příčiny. 

U hemodynamicky stabilních pacientů s nečetnými KT se provádí elektivní 

ablace během hospitalizace, v případě incesantních KT nebo arytmické 

bouře je na místě časná ablace, u hemodynamicky nestabilních pacientů 

se srdečním selháním je prioritou léčba srdečního selhání.

Závěr
Elektrická bouře je závažný, život ohrožující stav, který výrazně zhoršuje 

prognózu pacientů. Z farmakoterapie je nejvhodnější kombinace β-blokáto-

ru, lépe neselektivního, a amiodaronu, u primárních arytmických syndromů 

pak specifická antiarytmická léčba. Pro akutní potlačení bouře je účinná 

sedace, případně blokáda ganglion stellatum. Účinnou metodou pro po-

tlačení arytmické bouře a prevenci recidiv arytmií je katetrizační ablace. Je 

třeba ji ale indikovat včas a referovat pacienta do specializovaného centra.
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Katetrizační ablace místo kardiostimulátoru? 
doc. MUDr. Dan Wichterle, Ph.D.  

(Klinika kardiologie IKEM, Praha)

Kardioneuroablace je katetrizační procedura, která se snaží potlačit 

nadměrnou parasympatickou modulaci sinoatriálního a atrioventriku-

lárního uzlu, a tím zabránit epizodickým či setrvalejším bradyarytmiím. 

Kardioneuroablace znamená změnu v paradigmatu katetrizačních ablací. 

Zatímco klasická ablace cílí na myokard nebo převodní systém a jejím 

cílem je přímá suprese patologického substrátu (odstranění, přerušení, 

blok, izolace), kardioneuroablace cílená na srdeční intrinsický autonomní 

nervový systém vede k supresi negativní chronotropie či negativní dro-

motropie s výsledným pozitivním funkčním efektem. 
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Obr. 4.  Vliv elektrické bouře na mortalitu (A) a vliv indukovatelnosti  komorové tachyartymie (KT) po katetrizační ablaci na mortalitu (B) u pacientů s KT (23)
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Studie BioSync CLS

Primární sledovaný parametr: recidiva synkop

Pacemaker vypnutý

Pacemaker zapnutý

Kardioneuroablace IK

Měsíce od randomizace

Obr. 5.  Výsledky kardiostimulace (A) a kardioneuroablace (B) v léčbě neurokardiogenních synkop (27, databáze IKEM)
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Léčba kardioneuroablací je vhodná u pacientů s recidivujícími neu-

rokardiogenními (vasovagálními) synkopami, které mají kardioinhibiční 

složku, a také u pacientů se symptomatickou sinusovou bradykardií nebo 

epizodickou AV blokádou, které mají alespoň z části funkční etiologii. 

Pacienti musejí vykazovat rezistenci na běžnou léčbu a mít fyziologický 

výsledek atropinového testu (dostatečná akcelerace sinusového rytmu 

nebo vymizení AV blokády po i. v. aplikaci 2 mg atropinu).

Faktory spojené s úspěšnou kardioneuroablací zahrnují nižší věk, 

absenci průvodních onemocnění, zjištěný spouštěč (např. situační syn-

kopy – polykací, mikční aj.) a EKG fenotyp kardioinhibice, který svědčí pro 

vagovou hyperaktivitu.

Doporučené postupy Evropské kardiologické společnosti pro léčbu 

synkop z roku 2018 zmiňují kardioneuroablaci jen okrajově s tím, že se 

zatím jedná o nedostatečně prověřenou léčbu (25). Naopak doporučují 

kardiostimulaci na základě dat z několika relativně malých randomizova-

ných studií, ve kterých trvalá kardiostimulace prokázala pouze snížení, 

nikoliv úplné vymizení synkop a přinesla důkazy pouze pro pacienty starší 

40 let s průměrným věkem kolem 60 let (26).

Kardioneuroablace je v našem podání anatomicky navigovaný výkon, 

který se provádí v celkové anestezii. Využívá se elektroanatomické mapo-

vání a intrakardiální ultrasonografické zobrazení. Ablace je vždy biatriální. 

K posouzení efektu ablace se využívá extrakardiální oboustranné stimulace 

nervus vagus jako manévru ověřujícího postupné dosažení denervace 

během kladení ablačních lézí. Cílem je kompletní denervace sinoatriálního 

i AV uzlu a současná minimalizace počtu ablačních lézí.

V IKEM se kardioneuroablace provádí od roku 2014. Do konce roku 2020 

ji podstoupilo 109 pacientů a výsledky jsou znázorněny na obr. 5B. Klinické 

výsledky kardioneuroablace jsou zcela srovnatelné s výsledky nedávno pu-

blikované studie, ve které byla použita nejmodernější technologie kardio

stimulace pro prevenci kardioinhibičních synkop (obr. 5A) (27). Valná většina 

recidiv synkop po kardioneuroablaci má čistě vasodepresorický mechanismus.

Závěr
Kardioneuroablace je perspektivní léčebná metoda u mladších paci-

entů s funkčními poruchami na podkladě nadměrné vagové modulace 

srdečního rytmu – s reflexními kardioinhibičními synkopami nebo jinými 

symptomatickými bradyarytmiemi. Jde o bezpečnou metodu s jasným 

procedurálním cílem, která má vysokou klinickou účinnost. Představuje 

alternativu implantace pacemakeru.

Připravila MUDr. Zuzana Zafarová
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Sedm otazníků v léčbě hypertenze

Sympozium hlavního sponzora výročního XXIX. kongresu České kardiologické společnosti bylo zaměřeno na léčbu hypertenze. 
Prof. MUDr. Aleš Linhart, DrSc., a prof. MUDr. Michal Vrablík, Ph.D., se podrobně zabývali cílovými hodnotami krevního tlaku po-
hybujícími se mezi 120 a 140 mm Hg STK, potřebou jeho rychlého snížení do 3 měsíců od zjištění hypertenze i tématem kombi-
nované léčby. Ta by měla být nasazena již při zahájení léčby nejlépe kombinací blokátoru systému renin-angiotenzin a blokátoru 
kalciového kanálu s přidáním diuretika ve 2. kroku a preferenčně s využitím fixních kombinací. Rozebrali také výběr diuretika, kdy 
se shodli, že indapamid je diuretikum s příznivým metabolickým profilem, dlouhým poločasem a dobrým účinkem na snížení 
krevního tlaku, které v běžných dávkách vykazuje minimální riziko minerálových dysbalancí. V závěru poukázali na potřebu správ-
ného měření tlaku a prokázaný přínos domácího monitoringu krevního tlaku, optimálně spojeného s telemedicínou pro zlepšení 
kompenzace hypertenze, které by mohlo být, zvláště po zkušenostech z období covidových restrikcí, zavedeno do běžné praxe. 

Kde máme v ČR problém v kardiovaskulární 
prevenci?

ČR je stále mezi zeměmi s nejvyšší incidencí kardiovaskulárních (KV) 

onemocnění. Trendy KV rizikových faktorů za posledních 30 let dle studie 

post-MONICA ukazují pokles průměrného systolického (STK) a diastolic-

kého tlaku krve (DTK) ve vyšších věkových kategoriích nad 55 let, ovšem 

u jedinců ve věku 25–45 let STK i DTK stagnuje nebo dokonce stoupá (1). 

Hypertenze jako jeden z významných ovlivnitelných KV rizikových faktorů 

není vyřešeným problémem. Při současném výskytu více KV rizikových 

faktorů se riziko KV příhod nesčítá, ale násobí. Hypertenze je často pro-

vázena dyslipidemií a dalšími KV rizikovými faktory a všechna tato rizika 

je třeba řešit současně. 

Proč je třeba snížit krevní tlak rychle?
V poslední době se v kompenzaci KV rizikových faktorů stává aktuální 

otázka času. Aktuální doporučení uvádějí nejen cílové hodnoty léčby 

hypertenze, ale také časový úsek, kdy je třeba těchto cílů dosáhnout. 

Důkazy o přínosu snížení krevního tlaku (TK) u pacientů s hypertenzí jsou 

velmi rozsáhlé. Metaanalýza 123 studií s více než půl milionem účastníků 

potvrdila, že pokles TK o 10 mm Hg je spojen s poklesem rizika velkých 

KV příhod (MACE) o 20 % a rizika srdečního selhání o 28 % (2). Důvod, 

proč bychom měli zahájit léčbu hypertenze co nejdříve po jejím zjištění, 

zejména v případě vyšších stupňů hypertenze (obr. 1) (3), je doložený brzký 

rozdíl (během prvních 6 měsíců) ve výskytu první KV příhody v závislosti 

na dosaženém snížení TK, jak např. ukázala již v roce 2004 studie VALUE (4). 

U pacientů s nově diagnostikovanou hypertenzí můžeme při časné 

intervenci dosáhnout velmi výrazného efektu, protože zasahujeme ještě 

před stadiem rozvinutých ireverzibilních cévních změn. K nejrychlejšímu 

nárůstu rizika KV příhod dochází během prvních měsíců po diagnóze 

hypertenze (obr. 2) (5). Jde tedy o období, kdy lze do rozvoje KV rizika 

časnou intervencí nejvýrazněji zasáhnout. Dlouhodobá sledování navíc 

ukázala, že u hypertoniků s pozdějším snížením TK není již nikdy dosa-

ženo takového poklesu KV rizika jako u pacientů s časným dosažením 

kompenzace hypertenze.

Kam až snižovat krevní tlak?
Výsledky studií TRANSCEND a ONTARGET, které společně zahrnuly 

přes 56 000 pacientů, ukázaly nejnižší riziko KV příhod (úmrtí z KV příčin, 

infarkt myokardu [IM], cévní mozková příhoda [CMP], hospitalizace pro 

srdeční selhání [SI]) a nejnižší KV mortalitu při hodnotách STK 120–140 mm 

Hg (obr. 3) (6). 

Cílové hodnoty TK by měly být individualizované. Podle aktuálních 

evropských a českých doporučení pro léčbu hypertenze z roku 2018 

je u pacientů s hypertenzí ve věku 18–65 let první cílovou hodnotou 

TK < 140/90 mm Hg. Pokud pacient toleruje další snížení, může být 

cílem hodnota TK kolem 130/80 mm Hg. STK by ale zpravidla neměl 

Obr. 1.  Časový aspekt léčby hypertenze dle aktuálních doporučení (3)
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klesnout pod 120 mm Hg. U pacientů starších 65 let jsou cílové hodnoty 

podobné, i když bychom měli být ve snižování TK konzervativnější 

a udržet STK ≥ 130 mm Hg (3). V  léčbě hypertenze se tedy bráníme 

příliš agresivnímu snižování TK na rozdíl od snižování jiného KV rizi-

kového faktoru, LDL cholesterolu, kde nebyla riziková nejnižší hladina 

dosud nalezena. 

Kontrolu dosažení tohoto okna cílové hodnoty STK ztěžují různé vý-

sledky u různých způsobů měření krevního tlaku a také vysoká variabilita 

TK, zejm. u pacientů s hypertenzí. Pacienty je tedy třeba edukovat, že do-

mácí měření by měli provádět opakovaně a za validní považovat výsledek 

několikadenních kampaní měření, že u 24hodinového monitorování je 

důležitá průměrná hodnota. Vysoká variabilita TK je ovšem sama o sobě 

také informací poukazující na zvýšené KV riziko u daného pacienta. Lze 

ji snížit nejlépe podáváním blokátorů kalciových kanálů (BKK) a diuretik 

a často jsou nutné kombinace antihypertenziv.

Proč je třeba zahájit léčbu hypertenze  
fixní kombinací?

Farmakoterapie hypertenze je průkopníkem kombinované léčby a vy-

užívání fixních kombinací v KV medicíně. Podle současných doporučení je 

již v 1. kroku léčby hypertenze na místě dvojkombinace antihypertenziv 

a ve 2. kroku trojkombinace, v obou případech nejlépe v jediné tabletě (3). 

Toto doporučení vychází z výsledků studií, které ukázaly že 75–80 % hyper-

toniků potřebuje kombinovanou léčbu. Bylo také doloženo, že kombinace 

2 antihypertenziv je při snižování TK 5× úspěšnější než dvojnásobná dávka 

1 antihypertenziva (7). Jde již o všeobecně akceptovaný přístup, který vede 

ke stále častějšímu využívání fixních kombinací. Použití fixních kombinací 

prokazatelně zvyšuje adherenci k léčbě (8), což je důležitý přínos vzhledem 

k velmi špatnému a v čase klesajícímu dodržování KV preventivní léčby 

ze strany pacientů (9). 

Pro časné zahájení kombinované léčby hypertenze s využitím fix-

ních kombinací svědčí i doložený fakt, že časná kombinovaná terapie 

je v porovnání s postupným nasazováním antihypertenziv spojena 

s nižším rizikem KV příhod, jako je IM, CMP nebo hospitalizace pro 

srdeční selhání, a to až o polovinu. Tyto výsledky i klinická praxe vyvra-

cejí počáteční obavy z fixních kombinací v podobě absence možnosti 

individualizované titrace jednotlivých molekul, rozlišení léčiva vyvolá-

vajícího nežádoucí účinky či situace, kdy vynechání 1 tablety znamená 

vynechání 2 účinných látek.

Proč je nejpozději ve 2. kroku léčby hypertenze 
třeba přidat diuretikum?

Přesnou patofyziologii vzniku hypertenze u jednotlivých pacientů ne-

známe. U většiny z nich je ale nadměrně aktivován systém renin-angioten-

zin (RAS), proto je na místě v první řadě volit mezi třídami antihypertenziv 

léky blokující tento systém. V prvním kroku je opodstatněné také podávání 

BKK, které díky svému nespecifickému vazodilatačnímu účinku vykazují 

efekt bez ohledu na patofyziologický mechanismus vzniku hypertenze 

u daného pacienta. Inhibitory angiotenzin konvertujícího enzymu (ACEI) 

a BKK se navíc ve svých účincích potencují a jsou metabolicky šetrné. 

Nejčastější příčina rezistence na léčbu hypertenze je absence diuretika 

ve farmakoterapii. Diuretikum by tedy mělo být nejpozději třetím nasaze-

ným antihypertenzivem v kombinaci. I zde jsou k dispozici fixní kombinace. 

Studie dokládají, že přidání diuretika vede k významnému zvýšení podílu 

pacientů s dosažením cílových hodnot TK (11). Přidání diuretika ve 2. kro-

ku léčby hypertenze je uvedeno i v oficiálních doporučeních pro léčbu 

hypertenze (obr. 4) (3).

Důvody doporučeného časnějšího nasazení blokátorů RAS a BKK 

před diuretikem vycházejí mimo jiné z výsledků studie ACCOMPLISH, 

která ukázala, že kombinace ACEI benazeprilu s BKK amlodipinem pro-

dlužuje dobu do první KV příhody v porovnání s kombinací stejného 

ACEI a hydrochlorthiazidu (HCTZ), (obr. 5) (12). Kombinace ACEI a BKK 

v porovnání s kombinací ACEI a HCTZ významně snížila výskyt složené-

ho sledovaného parametru zahrnujícího úmrtí z KV příčin, IM a CMP, ale 

i kombinovanou KV a celkovou mortalitu a potřebu první revaskularizace 

(12). U nekompenzovaných pacientů vede přidání diuretika v dalším kroku 

léčby k významnému snížení TK.

Obr. 4.  Postup kombinované léčby hypertenze podle aktuálních doporučení (3)

ACEi = inhibitor angiotenzin konvertujícího enzymu, ARB = blokátor receptoru 
pro angiotenzin 2, BKK = blokátor kalciového kanálu, DIU = diuretikum, STK = 
systolický krevní tlak

Obr. 3.  Hodnoty STK spojené s nejnižším KV rizikem (úmrtí z KV příčin, IM, 
CMP, hospitalizace pro srdeční selhání) (dle 6)
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Diuretika mají i doložený přínos na snížení mortality. Dostatek důkazů 

je k dispozici u chlortalidonu, který prokázal také snížení rizika CMP a přízni-

vý vliv na srdeční selhání (studie ALLHAT), u HCTZ a u indapamidu, u něhož 

je k dispozici velké množství dat dokládajících jeho přínos u široké škály 

pacientů včetně diabetiků (ADVANCE), pacientů vysokého věku (HYVET) 

či pacientů po CMP léčených kombinací indapamidu s perindoprilem 

(PROGRESS).

Jsou všechna diuretika rovnocenná?
Chlortalidon prokázal svůj přínos ve starších studiích s pacienty, kteří 

nebyli léčeni veškerou aktuálně doporučenou KV preventivní terapií. V ČR je 

hůře dostupný pouze ve fixní kombinaci a ve vyšší dávce. HCTZ je součástí 

řady fixních kombinací antihypertenziv. Jeho nevýhodou ale může být kratší 

poločas a obava z potenciálně zvýšeného rizika maligních kožních nádorů. 

U thiazidových diuretik může být někdy obavou aktivace RAS nebo zhoršení 

kompenzace diabetu prostřednictvím navozené hypokalemie. Týká se to 

ale spíše pacientů s diabetem léčených vysokou dávkou nebo kombinací 

diuretik. Nízké dávky thiazidových a thiazidům podobných diuretik jsou 

metabolicky relativně šetrné. 

Přímá porovnání diuretik ukazují větší snížení TK při podávání in-

dapamidu nebo chlortalidonu v porovnání s HCTZ (obr. 6) (13), navíc 

s lepší bezpečností. Indapamid je diuretikum s příznivým metabolickým 

profilem, dlouhým poločasem a dobrým účinkem na snížení TK. Má 

prokázanou metabolickou neutralitu, kdy např. ve studii LIVE v porovnání 

s enalaprilem neprokázal během 1 roku nepříznivý vliv na hladinu lipidů, 

glykemii či tělesnou hmotnost (14). V běžných dávkách podávaných 

v  léčbě hypertenze navíc nevykazuje riziko minerálových dysbalancí. 

K dispozici je v širokém spektru dávek a také jako součást rozšiřující se 

nabídky fixních kombinací.

Jak měřit krevní tlak a v době covidu zvláště?
Správné měření TK nám umožní vyhnout se zbytečné léčbě pacienta 

bez hypertenze, ale také terapeutické inercii. Naměřené hodnoty TK jsou 

ovšem výrazně ovlivněny jeho velkou variabilitou. 

Měření TK v ordinaci není optimální. Pacient je málokdy v klidu z dů-

vodu kontaktu s lékařem, diskuze o zdravotních problémech či stresu 

ze samotného měření TK. Někdy není tonometr při měření ve správné 

pozici a pacient nemá opřenou paži, někdy může být nepřesně ode-

čtena hodnota, nevhodně se používají přístroje pro domácí měření TK, 

automatické přístroje. 

Ani domácí měření TK nebývá ideální, jak ukázaly rozdíly mezi hodno-

tami naměřenými za stejné období pacientem a digitálním přístrojem (15). 

Pacienti navíc často využívají nevalidované tonometry. Seznam přístrojů na 

měření TK v domácím prostředí nebo v ordinaci, které úspěšně prošly tes-

továním včetně dalších podrobností, lze najít na https://www.stridebp.org 

(16). Pacienti musejí být také řádně instruováni, jak si TK doma měřit. Přesto 

má domácí měření TK větší výpovědní hodnotu než měření TK v ordinaci.

S rizikem úmrtí z KV příčin ale nejlépe koreluje TK naměřený během 

24hodinového monitorování (17).

Telemedicína využívající přenos dat o hodnotách TK dosud nebyla 

zavedena do běžné praxe. Bylo ale doloženo, že použití domácího 

měření TK, telemetrie s přenosem dat na dálku a vzdálená úprava 

medikace bez nutnosti návštěvy pacienta v ordinaci vede v porovnání 

s obvyklou péčí k poklesu TK o 4,7 mm Hg (18). Tento pokles TK není 

zanedbatelný, znamená zhruba 10% snížení rizika CMP a 5% snížení 

rizika koronárních příhod.

Opatření z důvodu covidu-19 přinesla rozvoj telemedicíny, kterou 

bychom mohli podle těchto dat společně s e-recepty využít ke zlepšení 

kompenzace TK. Je potřeba ale používat validované technologie, integro-

vané do informačních systémů zdravotnických zařízení.

Závěr
Přestože je jasně prokázáno, že pokles STK je spojen se snížením 

rizika KV příhod, stále nedosahujeme optimální léčby hypertenze. 

Cílové průměrné hodnoty STK by se podle studií dokládajících nejnižší 

výskyt KV příhod měly pohybovat mezi 120–140 mm Hg. Léčba má být 

ale individualizovaná. Cílových hodnot je podle aktuálních doporučení 

třeba dosáhnout během 3 měsíců. V léčbě hypertenze je již iniciálně 

doporučena kombinace antihypertenziv, nejlépe blokátoru RAS a BKK, 

přičemž první volbou by měly být fixní kombinace prokazatelně zvyšu-

jící adherenci pacientů. V dalším kroku jsou vhodná diuretika, z nichž 

má dobrou účinnost, dlouhý poločas a prokázanou metabolickou 

šetrnost indapamid. Vzhledem k variabilitě TK je stále nevyřešeným 

problémem správné měření TK. Cestou ke zlepšení spolupráce pacientů 

a k dosažení cílových hodnot TK je větší uplatnění domácího měření 

krevního tlaku a telemedicíny. 

Připravila MUDr. Zuzana Zafarová

Rozdíl průměrů a 95% CI
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Obr. 6.  Porovnání thiazidům podobných diuretik s hydrochlorthiazidem při 
snižování krevního tlaku (13)
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