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Uvod

Galénova nadace vyhlasila dne 13. 5. 2022 v Pfirodopisném
muzeu v Londyné za vitéze mezinarodni ceny za nejlepsi farmaceu-
ticky pfipravek Iék Entresto (sakubitril-valsartan) firmy Novartis. Toto
ocenéni je prestizni a zcela urcité opravnéné. Sakubitril-valsartan
je nyni zafazen do prvnf linie |é¢by srde¢niho selhanf se sniZzenou
ejekeni frakel (HFrEF), patfi mezi zékladni Iéky pro terapii HFrEF podle
aktuélnich Doporuceni pro diagnotiku a léc¢bu srde¢niho selhdni
Evropské kardiologické spole¢nosti (1). Jednoznaéné svym pozi-
tivnim efektem modifikuje prdbéh srde¢niho selhdni. Entresto ma
za sebou pomérné dlouhy preklinicky a klinicky vyzkum s vyrazné
pozitivnimi vysledky.

Diikazy o prospésnosti sakubitril-valsartanu

Rozsahly vyzkum sakubitril-valsartanu, ktery byl pdvodné
oznacen kédovym ndzvem LCZ696, prinesl fadu vyznamnych
poznatkl. Sakubitril-valsartan je komplexni molekula. Sklada se ze
sakubitrilu (metabolizuje se na aktivni inhibitor neprilysinu) a blo-
katoru AT 1 receptoru pro angiotenzin Il valsartanu. Neprilysin
(neutrdini endopeptidéza) degraduje nékolik vazoaktivnich pep-
tidd, veetné natriuretickych. Dudlni inhibice je vysoce efektivni u
srde¢niho selhani, které je charakterizovéno relativnim deficitem
endogennich natriuretickych peptidd.

Podivejme se na klicové klinické studie sakubitril-valsartanu. V ro-
ce 2014 byly prezentovany a publikovény vysledky studie PARADIGM-
HF (Prospective Comparison of ARNI with ACEl to Determine Impact
on Global Mortality and Morbidity in Heart Failure Trial) (2). Studie
PARADIGM-HF testovala podavani sakubitril-valsartanu oproti ena-
laprilu u pacientl se srde¢nim selhanim NYHA 11V s ejek¢nf frakct
pod 40 % a se zvysenou koncentraci B-natriuretického peptidu. Tato
studie byla prfedc¢asné ukoncena. Byl prokazan efekt sakubitril-valsar-
tanu na snizeni rizika kardiovaskuldrniho dmrti a prvni hospitalizace

pro srdecni selhani, sniZzenf kardiovaskuldrni mortality a snizenf rizika

prvni hospitalizace pro srde¢ni selhani. Byla vyznamné snizena i
celkové mortalita ve srovnani s enalaprilem.

Dalsi studie testovaly moznost zahdjeni |é¢by sakubitril-val-
sartanem po akutni dekompenzaci srde¢niho selhani (3, 4). Lé¢ba
sakubitril-valsartanem byla u pacientd s akutni dekompenzaci srdec-
niho selhdni dobfe tolerovéna a pfinesla i vyznamné klinické efekty.

Pozitivni klinicky efekt sakubitril-valsartanu je vysvétlovan jeho
schopnosti navodit reverzni remodelaci srdce (5, 6). Timto efektem
se Castecné také vysvétluje pozitivni vliv sakubitril-valsartanu na
snizeni rizika zdvaznych arytmif a rizika ndhlé srde¢ni smrti (7, 8).

Nelze opomenout dlikazy o prospésnosti sakubitril-valsartanu
na kvalitu Zivota nemocnych se srde¢nim selhanim (9). Pfehled
Uc¢ink sakuibitril-valsartanu ve srovnani s enalaprilem ukazuje
tabulka (Tab. 1).

Sakubitril-valsartan je v Ceské republice dostupny pro 1é¢bu
srde¢niho selhani od roku 2017. Prodluzuje Zivoty nasich nemoc-
nych s pfijatelnou kvalitou zivota jiz pét let. Ocenéni tohoto Iéku
prestizni mezindrodni Galénovou cenou za nejlepsi farmaceuticky
pfipravek je opradvnéné.

Tab. 1. Prehled ucinkd sakubitril-valsartanu u HFrEF

Hlavnf ucinky:

W Snizeni rizika umrti z kardiovaskularnich pficin a hospitalizace pro srde¢ni
selhanf

B Snizeni celkové mortality

Dalsi efekty:

B Zlepseni symptomU

B ZlepSenf kvality Zivota

B Snizeni rizika diabetes mellitus vyzadujiciho inzulinoterapii

B SniZeni poklesu ledvinnych funkci

B SniZeni vyskytu hyperkalemie

B Snizenf potfeby klickovych diuretik

B Snizeni rizika n&hlé srde¢ni smrti

B Reverzni remodelace srdce
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