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Lécba chronického srde¢niho selhani (CHSS) je vzdy komplexni a zahrnuje farmakologické i nefarmakologické postupy.
U mnoha pacientt vsak srdec¢ni selhani progreduje do faze pokrocilého srde¢niho selhani, ktera je charakterizovana perzi-
stenci symptomu navzdory maximalni terapii. Zékladem [é¢by pacientl se srde¢nim selhdnim s redukovanou ejekéni frakei
(HFrEF) jsou tyto pilite Iékovych skupin: inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACEi)), duélni inhibitor receptoru 1
pro angiotenzin Il a neprilysinu (ARNI), betablokatory (BB), blokatory mineralokortikoidnich receptorti (MRA) a inhibitory
sodiko-glukozového kontransportéru 2 (SGLT2, glifloziny), které maji mortalitni data z velkych randomizovanych klinic-
kych studii. Doporucované je jejich v€asné nasazeni a rychld uptitrace do maximalni tolerované davky. SGLT2i jsou navic
vhodné u vsech pacientll se srde¢nim selhanim bez ohledu na hodnotu ejek¢ni frakce a jsou nyni doporucovany i pro
Ié¢bu pacientl se srde¢nim selhanim s mirné redukovanou ejekéni frakei (HFmrEF) a zachovalou ejekéni frakei (HFpEF).
Jako dilezitd se téz ukazala lé¢ba komorbidit, a to zejména Ié¢ba anémie, kde své pevné misto md jiz intraven6zni podani
karboxymaltézy zeleza (FCM). Pacienti s diabetes mellitus Il. typu a chronickym onemocnénim ledvin mohou profitovat
z lé¢by finerenonem. U pacientl s geneticky prokdzanou hereditarni formou srde¢ni transthyretinové amyloidézy a u pa-
cientd s wild-type formou srdecni transthyretinové amyloidézy je doporucovan tafamidis.

Klicova slova: srdecni selhani, inhibice systému renin angiotenzin aldosteron (ACEi, ARNI, MRA), betablokatory, glifloziny
(SGLT?2), vericiguat, omecamtiv mecarbil, karboxymaltéza zeleza, tafamidis.

Prevention of the development of advanced chronic heart failure - pharmacotherapy
options

The treatment of chronic heart failure is always complex and includes both pharmacological and non-pharmacological proce-
dures. However, the disease progresses to the end-stage of advanced heart failure in many patients, which is characterized by
the persistence of symptoms despite maximal therapy. The basis of the treatment of patients with heart failure with reduced
ejection fraction (HFrEF) are 4 pillars of drug groups: Angiotensin Receptor-Neprilysin Inhibitor (ARNI)/ Angiotensin-Converting
Enzyme Inhibitors (ACEi), Beta blockers (BB), Mineralocorticoid receptor antagonist (MRA) and Sodium-glucose cotransporter-2
inhibitors (SGLT2i), which have mortality data from large randomized clinical trials. Their early use and rapid uptitration to the
maximum tolerated dose is recommended. In addition, Sodium-glucose cotransporter-2 inhibitors SGLT2i are suitable for all
heart failure patients regardless of ejection fraction value, and are also recommended for the treatment of Heart failure with
mildly reduced ejection fraction (HFmrEF) and heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF) patients.

The treatment of comorbidities is also important, especially the treatment of anemia, where intravenous administration of
iron carboxymaltose (FCM) already has its place. Patients with diabetes mellitus II. type and chronic kidney disease can benefit
from treatment with finerenone. Tafamidis is recommended for patients with a genetically proven hereditary form of cardiac
transthyretin amyloidosis and for patients with a wild-type form of cardiac transthyretin amyloidosis.

Key words: heart failure, inhibition RAAS (ACEi, ARNI, MRA), betablockers, SGLT2, vericiguat, omecamtiv mecarbil, ferric
carboxymaltose, tafamidis.
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Chronické srde¢ni selhanf (CHSS) je zdvazné onemocnéni's vysokou
mortalitou a morbiditou a v poslednich letech také narUstajici incidenci.
Cilem léc¢by téchto pacientl je zlepsit jejich klinicky stav a zaroven snizit
umrtnost a cetnost hospitalizaci pro srdec¢ni selhani. Dle doporucenych
postupl se srde¢ni selhdni déli na odlisné fenotypy na zakladé hodnoty
ejekeni frakce levé komory (EF LK) na srdecni selhani se snizenou ejekénti
frakci (HFrEF, EF LK < 40 %), srde¢ni selhani s mirné snizenou ejekeni
frakcl (HFmrEF, EF LK 41-49 %) a srdec¢ni selhani se zachovanou ejekeni
frakci (HFpEF, EF LK > 50 %) (1, 2).

Lécba CHSS je vzdy komplexni a zahrnuje farmakologické i nefar-
makologické postupy. U mnoha pacientl vsak srde¢nf selhani progre-
duje do faze pokrocilého srde¢niho selhani, kterd je charakterizovéna
perzistenci symptomU navzdory maximalni terapii. Prognéza zlstava

zavazna, ro¢ni mortalita se pohybuje mezi 25-75 % (2).

Srdecni selhani se sniZenou ejekéni frakci
(HFrEF)

Mezi hlavni pfistupy v [é¢bé chronického srde¢niho selhdnf patff
ovlivnénf systému renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS) a sympatického
nervového systému (SNS). Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu
(ACE) jsou u nemocnych s HFrEF Iékem prvnivolby pro snizeni mortality
i morbidity. Klinické studie ukdzaly, Ze zlep3uji i symptomy. Blokatory
receptoru AT1 pro angiotenzin Il (ARB) — sartany byly doporucovény
v pfipade, Ze pacient netoleruje ACEI (2). Nynf jsou prakticky nahraze-
ny dudlnim inhibitorem receptoru 1 pro angiotenzin Il a neprilysinu
(ARNI) - sakubitril/valsartanem. Beta—blokatory a antagonisté mineralo-
kortikoidnich receptor( (mineralocorticoid receptor antagonists, MRA)
spironolacton a eplerenon prokazatelné snizuji u nemocnych s HFrEF
morbiditu i mortalitu a zlep3uji symptomy (1, 2). Aktualizace doporu-
¢enych postupl Evropské kardiologické spole¢nosti (ESC) z roku 2023
déle zminuje selektivni nesteroidni MRA finerenon, ktery ve studiich
FIDELIO-DKD a FIGARO-DKD prokazatelné snizil vyskyt priméarniho
kompozitniho cile hospitalizace a smrti z kardiovaskularnf pficiny a je
u pacientl s diabetem mellitem II. typu a chronickym onemocnénim
ledvin doporucen ve tiidé IA (3-5). Mezi 4 zakladni pilite Ié¢by CHSS patii
jesté ARNI a glifloziny, které jsou dale podrobné rozebrany. Diuretika jsou
doporucena u viech pacientd s HFrEF se zndmkami a/nebo pfiznaky
kongesce. Blokdtor kandlu If — ivabradin by mél byt zvézen u sympto-
matickych nemocnych, se sinusovym rytmem a srde¢ni frekvenci nad
70/minutu. Digoxin miZze byt zvazen u symptomatickych nemocnych
s HFrEF a sinusovym rytmem (2).

Dualni inhibitor receptoru 1 pro angiotenzin II
a neprilysinu (ARNI)

Pevné misto jizmé v doporucenich pro |é¢bu HFrEF dudiniinhibitor
receptoru 1 pro angiotenzin Il a neprilysinu (ARNI) sakubitril/valsartan.
Ve studii PARADIGM-HF snizoval mortalitu a morbiditu vice nez ene-
lapril a je indikovan u pacientU s ejek¢nf frakei < 35 % a glomerularni
filtraci > 30 ml/min/1,73 m?, ktefi jsou pres optimdalni Ié¢bu veetné
ACEl/sartanu, BB a MRA stéle symptomaticti (2, 6). Dalsi studie PIONEER
HF zafadila pacienty po stabilizaci akutni dekompenzace srde¢niho
selhanf a ukdzala, Ze terapie kombinaci sakubitril/valsartan je spojena
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s vyznamnéjsim snizenim koncentrace NT proBNP neZ Ié¢ba enalapri-
lem (7). Studie TRANSITION byla oteviend randomizovana studie, kterd
porovnala zahdjeni |é¢by sakubitril/valsartanem pfed propusténim
z hospitalizace a po propusténi z hospitalizace (1-14 dni) (8). Vysledky
téchto studii podporuji v¢asné zahdjeni 1é¢by pripravkem sakubitril/
valsartan a zaroven demonstruji bezpecnost lé¢by i u pacientd, kteff
pred tim nebyli Iéceni ACEI/ARB. Tim se ARNI stavaji Iékem prvni volby
u téchto pacientd. Nej¢astéjsim nezadoucim Ucinkem je symptomatickd
hypotenze.

Inhibitory sodiko-glukdzového kontransportéru 2
(SGLT?2i, glifloziny)

Inhibitory sodiko-glukézového kontransportéru 2 (SGLT2i) nebo-li
glifloziny jsou Iéky, které byly plvodné vyvijeny a urceny k lé¢bé dia-
betu mellitu. Jejich hlavni mechanismus Gc¢inku spociva v inhibici
SGLT2 kontransportéru v ledvinach, coZ vede ke zvysenému vylucovani
glukdzy do moci a néslednému snizeni hladiny cukru v krvi. Maji vsak
také dalsf ucinky kardio- a renoprotektivni a snizenim reabsorpce sodiku
vedou k potenciaci diurézy. Randomizované studie, které prokazaly
snizeni kardiovaskularni mortality a morbidity gliflozinG u pacient(
s HFrEF byly DAPA-HF s dapagliflozinem a EMPEROR-Reduced s em-
pagliflozinem, a to bez ohledu na pfitomnost diabetu (9, 10). Klinicka
studie SOLOIST-WHF prokdzala pozitivni efekt pfidani sotagliflozinu
oproti standardnf terapii u pacientl hospitalizovanych pro zhorseni
srde¢niho selhadni na pokles rizika vyskytu kardiovaskuldrniho dmrti,
poctu hospitalizaci a urgentnich navstév pro srde¢ni selhani (11). Studie
EMPULSE hodnotila podavéani empagliflozinu pacientdim s akutnim
SS po stabilizaci klinického stavu bez ohledu na diabetes mellitus ¢i
hodnotu ejekéni frakce. Podavani empagliflozinu vedlo ke snizeni imrtf
nebo hospitalizaci pro srde¢ni selhani a vedlo ke zlepseni kvality zivota
(12).V doporucenych postupech ESC jsou nynijednim ze 4 pilifQ Iécby
HFrEF s doporucenim 1A (1, 3).

Solubilni stimulator guanylat cyklazy

Solubilni stimuldtor guanylat cyklazy vericiguat byl u pacientt s HFrEF
klinicky testovan nejdfive ve studii SOCRATES-REDUCED. Vericiguat vy-
kazoval u pacient( s progredujicim HFrEF dobrou toleranci a efektivitu
ve smyslu snizeni hodnoty natriuretickych peptidd, jez bylo zavislé na
davce Iéku (13). Studie VICTORIA pak prokazala, Ze nemocni's HFrEF, kteff
jsou pro toto zhorseni hospitalizovani, prosperuji z Ié¢by vericiguatem
a tento prospéch se zacne projevovat asi za 3 mésice od zahajeni [écby.
Vericiguat snizoval riziko hospitalizaci pro srde¢nf selhani a mél trend ke
snizenf kardiovaskuldrni mortality. Celkovou mortalitu viak neovlivnil (14,
15). Hodnoty NT-proBNP ve studii VICTORIA hodnotila jesté subanalyza
Ezekowitze, kterd ukézala, Ze efekt vericiguatu byl jednoznacny u pacientd
s NT-proBNP < 4 000 pg/ml, 0 néco mirméjsi pro nemocné s NT-proBNP
4000-8 000 pg/ml a minimalni u pacientd s NT-proBNP > 8 000 pg/
ml (16). Vericiguat ma minimum lékovych interakcf, dle dostupnych dat
nezvysuje riziko hypotenze a synkopalnich stavy, v pIné davce 10 mg
denné snizuje hodnoty NT proBNP a redukuje riziko kardiovaskularniho
umrtf nebo hospitalizace pro srdecnf selhdni u nejrizikovéjsi populace
nemocnych s HFrEF, v¢etné pacientl s pokrocilou rendini insuficienci.
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Aktivator srdecniho myosinu

Omecamtiv mecarbil, selektivni aktivator srde¢niho myosinu, zvysu-
je systolickou funkci LK a snizuje objem LK, koncentraci natriuretickych
peptidl a srde¢nf frekvenci bez vyznamnych zmén krevniho tlaku. Ve
studii GALACTIGHF zlepsil srde¢ni vykonnost a vedl k mirnému zlepseni
prvnich pifthod srde¢niho selhdni. Vyskyt nezddoucich ucinkd, veetné
ischemie myokardu a komorovych arytmif, byl ve skupiné s omecamtiv
mecarbilem podobny v porovnani s placebem. Navic pfiznivé ucinky
omecamtiv mecarbilu vykazovaly tendenci se postupné zvySovat
camtiv mecarbil ve studii GALACTICG-HF sice uc¢inny, neovlivnil mortalitu
a v soucasné dobé nenf k |é¢bé srdecniho selhanf schvélen (2).

Intravendzni preparaty Zeleza

Deficit Zeleza je u pacientl s CHSS casty a pribyva Udaji o tom,
Ze tato komorbidita pfispiva k symptomUm, snizené kvalité Zivota
a vyssimu riziku hospitalizace, a to nezavisle na stupni anémie. Deficit
Zeleza je u pacientd se srde¢nim selhanim definovan jako pfitomnost
koncentrace ferritinu v séru bud < 100 ng/ml, nebo 100-299 ng/ml,
studie FAIR-HF a CONFIRM-HF ukazaly, ze korekce deficitu zeleza
u pacientl se stabilnim CHSS zlepsuje kvalitu Zivota a toleranci za-
téZe (20). Novd guidelines ESC pro diagnostiku a lé¢bu srde¢niho
selhani z roku 2021 navic jasné doporucujf u vsech nemocnych se
srde¢nim selhdnim patrat po pfitomnosti deficitu Zeleza (1). Rozsiteni
doporuceni vychdzi z vysledkd studie AFFIRM-AHF, jez u pacientd
po akutni dekompenzaci srde¢niho selhani s pritomnosti deficitu
Zeleza potvrdila, Ze po pfidanf intravendzni karboxymaltozy Zeleza
(FCM) ke standardni1é¢bé srde¢niho selhani doslo k vyznamné (26%)
redukci rizika hospitalizaci pro srde¢ni selhanf (21). Nasledujici studie
IRONMAN-HF byla prospektivni, randomizovana, zaslepena studie,
kterd hodnotila podani karboxymaltézy zeleza (FCM) u pacientd
s EF LK < 45 % a saturaci transferinu < 20 % resp. sérového feritinu
<100 pg/I. Ukdzala vyznamné snizeni kompozitniho primarniho cile
KV umrti a hospitalizace pro SS a intravendzni substituce zeleza poda-
nim FCM je nyni u pacientl s HFrEF doporucovéna ve tfidé 1A (3, 22) .

Tafamidis

Lecba tafamidisem se doporucuje u pacientl s geneticky prokaza-
nou hereditarni formou srde¢ni TTR amyloiddzy a u pacientd s wild-type
formou srde¢ni TTR amyloiddzy ve tfidé NYHA | nebo Il ke snizeni
symptom0, hospitalizaci z kardiovaskularnich pricin a mortality (1, 2).

Strategie lécby HFrEF

Kompletni farmakoterapie, véetné dosazeni maximalnich davek
jednotlivych 1ékd, je jednoznacné doporucena u viech pacientl s dia-
gndzou SS. Drivéjsi doporuceni pro CHSS podporovaly zahajeni 1écby
blokatory RAAS, BB a MRA s postupnou uptitraci davky. Recentni data
pak ukazuji jasny benefit z 1é¢by ARNI a SGLT2i, coz podporuje jejich
vcasné nasazeni. Studie STRONG-HF prokazala bezpecnost a U¢innost
zahdjeni perordini medikamentdzni Ié¢by a dosazeni optimalnich davek
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jiz pfed propusténim z nemocnice a pfi ¢asnych kontrolnich navstévach
po propusténi (23). Popisem farmakoterapie v ¢eské populaci pacientd
s CHSS se zabyva multicentricky registr FAR-NHL, ktery ukazal velmi
dobru adherenci k dodrzovanf lé¢ebnych postupd, na druhou stranu
viak obtize s dosazenim maximdalni cilové davky zejména u pacient(
s pokrocilou formou CHSS (24, 25).

Srdecni selhani s mirné snizenou ejekcni frakci
(HFmrEF)

Jiz dfivéjsi guidelines uvadéji, Ze inhibitory blokator RAAS, BB
a MRA mohou byt u pacientl s HFmrEF zvazeny na zakladé post hoc
analyz z velkych randomizovanych studii, které tyto pacienty zahrnovaly
(2).U pacientt s diabetem mellitem II. typu a chronickym onemocnénim
ledvin je nyni v rdmci MRA doporucovan jiz dfive zminény finerenon
(3). Nové moznosti lé¢by pacientld s HFmrEF jsou pak shrnuty zejména
v posledni aktualizaci Doporucenych postupt ESC z roku 2023 (3).

Dualni inhibitor receptoru 1 pro angiotenzin Il
a neprilysinu (ARNI)

Studie, kterd se zabyvala podanim sakubitril/valsartanu u pacientd
s HFmrEF, byla PARAGON-HF, kterd hodnotila podani sakubitril/valsar-
tanu protivalsartanu samotném (26). Studie potvrdila pfinos sakubitril/
valsartanu u pacientl s HFmrEF a dle souc¢asnych guidelines ARNI
mohou byt zvazeny s cilem snizit hospitalizace a mortalitu (2).

Inhibitory sodiko-glukdzového kontransportéru 2 (SGLT2i,
glifloziny)

Podani SGLT2i u pacientl s HFmrEF a HFpEF se zabyvaly zejména
studie EMPEROR-Preserved s empagliflozinem a studie DELIVER s da-
pagliflozinem (27, 28). Obé ukézaly pozitivni ucinek gliflozinC na snizeni
poctu hospitalizaci i kardiovaskuldrni Umrti, a dle posledni aktualizace
doporucenych postupt ESC zroku 2023 jsou epagliflozin a dapagliflozin
u pacient s HFmrEF doporucovény ve tridé doporucenfIA (3).

Intravenozni preparaty Zeleza

Studie AFFIRM, kterd hodnotila intravendzni podani karboxymal-
tézy Zeleza (FCM) u akutniho srde¢niho selhani, zahrnovala i pacienty
s HFmrEF. | kdyz pro tuto podskupinu nebyla primdrné koncipovana,
ukazala, Ze i u téchto pacientl je rozumné intravendzni podani zeleza
zvazit (21). Jiz zminovana studie IRONMAN-HF, kterd zahrnovala paci-
enty s CHSS EF LK < 45 % a ukdzala benefit z 1é¢by intravendzni FCM,
tak rozsifila indikace i pro tuto skupinu, a to ve tfidé IA (3, 22).

Srdecni selhani se zachovanou ejekcni frakci
(HFpEF)

AZ do roku 2023 nebyla cilend doporuceni pro é¢bu pacientl
s HFpEF, jelikoZ nebyla jasna data z klinickych studi, kterd by u téchto
pacientd prokazatelné snizovala mortalitu a/nebo morbiditu. V roce
2023 viak byly publikovéany vysledky velkych studif pacientl s HFpEF,
které nasledné vedly k uverejnéni aktualizace doporucenych postupt
ESC (3).
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HFrEF HFmrEF HFpEF

ACEI/ARNI/ARB (1) Dapagliflozin/empagliflozin (1) Dapagliflozin/empadgliflozin (1)
Beta-blokatory (1) Klickova diuretika pfi retenci tekutin (1) Klickova diuretika pfi retenci tekutin (1)
MRA (1) ACEI/ARNI/ARB (IIb) Lécba etiologie CHSS a komorbidit (1)

Dapagliflozin/empagliflozin (1) MRA (IIb)

Klickova diuretika pfi retenci tekutin (1) Beta-blokatory (Ilb)

ACEI - inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu; ARB — blokdtory receptord AT1 pro angiotenzin Il; ARNI - inhibitor receptoru 1 pro angiotenzin Il. a neprilysinu; HF-
mrEF — srdecni selhdni's mirné snizenou ejekcni frakci (heart failure with mildly reduced ejection fraction); HFpEF — srdecni selhdni se zachovanou ejekéni frakci (heart
failure with preserved ejection fraction); HFrEF — srdecni selhdni se snizenou ejekcni frakci (heart failure with reduced ejection fraction); MRA — antagonisté mineralokor-

tikoidnich receptord

Dualni inhibitor receptoru 1 pro angiotenzin Il
a neprilysinu (ARNI)

Studie PARAGON-HF sledovala Ié¢bu sakubitril/valsartanem u ne-
mocnych s HFpEF proti valsartanu. Terapie sakubitril/valsartanem
nevedla u nemocnych s chronickym HFpEF k signifikantnimu poklesu
rizika hospitalizaci pro srde¢ni selhdni ani ke snizeni kardiovaskularn{
mortality, avsak trend k vyssi klinické Gcinnosti ve srovnani se samotnym
valsartanem byl patrny. Kombinace sakubitril/valsartanu nepochybné
prokézala vyssi Ucinnost v podskupiné osob s nizsi ejekeni frakci levé
komory (EF LK < 57 %), kde doslo k vyznamné redukci rizika vyskytu
primédrniho cilového ukazatele. Ve vétvi se sakubitril/valsartanem byl
také zaznamenan pfiznivy efekt na rendinf funkce oproti lé¢bé valsar-

tanem samotnym (26).

Inhibitory sodiko-glukdzového kontransportéru 2 (SGLT2i,
glifloziny)

Podanim empagliflozinu u pacientt s HFpEF se zabyvala jiz zmirno-
vana studie EMPEROR-Preserved. Podavani empagliflozinu vedlo k 21%
redukci vyskytu slozeného cilového ukazatele kardiovaskuldrniho imrtf
a hospitalizace pro srdecni selhani pacientt s HFpEF, na niz se podilelo
predevsim 29% snizeni poctu hospitalizaci pro srde¢ni selhani. Prospéch
byl pozorovén u viech nemocnych bez ohledu na hodnotu ejekeni
frakce levé komory ¢i pfitomnost diabetu mellitu. Lé¢ba empagliflozi-
nem vyznamné sniZila pocet prvnich hospitalizaci pro srde¢ni selhanf
(28). Podobné vysledky ukazala také studie DELIVER s dapagliflozinem,
a dle poslednf aktualizace doporucenych postupt ESC z roku 2023 jsou

empagliflozin a dapagliflozin u pacientd s HFpEF doporucovany ve
t¥dé IA (3). Veskera dostupna data tak ukazujf, ze SGLT2i jsou skute¢né
vhodné u vsech pacientl se srde¢nim selhdnim, bez ohledu na EF LK,
fenotyp nebo misto zahdjeni terapie.

Zaver

Srdecni selhdni nadale zUstava onemocnénim, které je spojeno s vy-
sokou mortalitou a morbiditou a pfedstavuje i vyraznou ekonomickou
zaté7 pro zdravotni systém. Jeho lécba vyZaduje komplexni péci zahrnujicf
farmakologické i nefarmakologické postupy. Cilem Ié¢by je zlepsit kvalitu
Zivota téchto pacient(, sniZit pocet hospitalizaci a prodlouzit Zivot.

Zakladem léc¢by pacientd s HFrEF jsou nyni 4 pilife Iékovych skupin:
ARNI/ACEi, BB, MRA a SGLT2i, které maji mortalitni data z velkych rando-
mizovanych klinickych studii. K prevenci rozvoje pokrocilého CHSS je
doporucovano jejich v€asné nasazeni a rychld uptitrace do maximalni
tolerované davky. Vysledky poslednich studii navic ukdzaly, ze SGLT2i
jsou vhodné u vsech pacientl se srde¢nim selhanim bez ohledu na
hodnotu ejekénf frakce, a jsou nyni doporucovény i pro lé¢bu pacient(
HFmrEF a HFpEF.

Jako dulezitd se téz ukazala léc¢ba komorbidit, a to zejména 1écba
anémie, kde své pevné misto u pacient s CHSS jiz ma intravendzni
podani karboxymaltézy Zeleza (FCM). Pacienti s diabetem mellitem II.
typu a chronickym onemocnénim ledvin mohou profitovat z lé¢by
finerenonem. U pacientd s geneticky prokdzanou hereditarni formou
srde¢ni TTR amyloiddzy a u pacientd s wild-type formou srde¢ni TTR

amyloiddzy je doporucovan tafamidis.
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