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SGLT-2 inhibice uZitecnym nastrojem v [6cbé srdecniho selhani se snizenou i zachovalou ejekent frakci

Obr. 1. Uc¢innost empagliflozinu u nemocnych s HFrEF ve studii
EMPEROR-Reduced Trial (dle (17))
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Silo koronarni cirkulaci (12). Nepochybné zajimavou se zdd i moznost
inhibice jizzminéného Na*/H* vyméniku (NHE) 1 se snizenim intracelu-
larnf koncentrace sodiku a kalcia za sou¢asného zvyseni mitochondrialnf
koncentrace kalcia (13-15).

Kromé uvedenych dil¢ich pozorovéni a hypotéz je v literature pou-
kazovano rovnéz na modulaci oxida¢niho stresu, zlepSenf endotelialn{
dysfunkce, ovlivnénitvorby adipokind ¢i neurohormonalni a protizanét-
livé Gcinky. Na presné vysvétlenf pfiznivého plsobeni SGLT-2 inhibitord
u nemocnych s HF si tedy nejspf$ jesté budeme muset pockat.

Empagliflozin viécbé srdecniho selhani

Ke dnesnimu dni Ize v odborné literatufe dohledat fadu praci svéd-
Cicich o pfiznivém plsobeni SGLT-2 inhibitorl v 1é¢bé srde¢niho selhani.
V loriském roce dokonce byla publikovdna meta-analyza 34 randomizo-
vanych klinickych studif dokladajici pfinos jejich podavani u nemocnych
s diabetem typu 2 nebo srde¢nim selhanim z pohledu vyznamné nizsiho
rizika vyskytu sifovych arytmii ¢i ndhlé srdecni smrti (16). Zde v3ak pfipo-
menme dvé hlavni studie, které jsou klicové z pohledu prikazu prinosu
empagliflozinu u nemocnych s HFrEF (17) a HFpEF (18).

Ueinnost empagliflozinu u nemocnych s HFrEF byla hodnocena ve
dvojité zaslepené randomizované klinické studii (EMPEROR-Reduced
Trial) s HF NYHA [I-IV a ejekéni frakci 40 % a méné (n = 3730). Na pozadi
standardni é¢by byli navic lé¢eni empagliflozinem v denni ddvce 10 mg
nebo uzivali placebo. Primarné hodnocenym byl kompozitni ukazatel
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0br. 2. Piinos empagliflozinu u osob s HFpEF ve studii EMPEROR-Preserved
Trial (dle (18))
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sestavajici z KV-umrti a hospitalizace pro srdecni selhani. Pfi medianu
sledovani 16 mésicl se tento vyskytl u 361 z 1863 pacientt (194 %) ve
skupiné s empagliflozinem a u 462 z 1867 pacientt (24,7 %) ve skupiné
s placebem - HR: 0,75 (95% Cl: 0,65 aZ 0,86; p < 0,001), a to bez ziejmé
souvislosti s pfitomnosti diabetu (Obr. 1). Celkovy pocet hospitalizact
pro srdecni selhani byl vyznamné nizsi ve skupiné s empagliflozinem —
HR: 0,70 (95% ClI: 0,58 a7 0,85; p < 0,001). Autofi studie navic pozorovali
i vyrazné pomalejsi pokles zhorsujicich se rendlnich funkci, a sice -0,55
vs. -2,28 ml/min/1,73 m?/rok (p < 0,001) (17).

Klinicka studie EMPEROR-Preserved Trial hodnotila pfinos empagli-
flozinu u osob s HFpEF (n = 5988). | tentokrat $lo o dvojité zaslepenou
randomizovanou klinickou studii. Nemocni méli HFpEF, tj. hodnota jejich
EF byla vy3sinez 40 %. Lé¢ba i primamé hodnoceny ukazatel Uc¢innosti byly
stejné jako v predchozi studii. Pfi medidnu sledovéni 26,2 mésice se dany
kompoxzitni ukazatel vyskytl u 415z 2997 pacientd (13,8 %) ve skupiné s em-
pagliflozinema u 51122991 pacient(i (17,1 %) ve skupiné s placebem — HR:
0,79 (95% CI:0,69 az 0,90; p < 0,001) (Obr. 2). Tento efekt souvisel predevsim
s nizsim rizikem hospitalizace pro srdecni selhani (407 s empagliflozinem
a 541 s placebem - HR: 0,73 (95% Cl: 0,61 aZ 0,88; p < 0,001)). Ani v této
studii nebyla zaznamenana jakakoliv souvislost s pfitomnosti diabetu (18).

Obé citované klinické studie tedy jasné prokézaly pfinos uzivani
empagliflozinu u nemocnych se srde¢nim selhanim. Z klinického po-
hledu je vyznamné predevsim inovativni zjisténi, ze terapeuticky pfinos
je zfetelny u vSech nemocnych se selhanim, tj. bez ohledu na aktudlnf
hodnotu ejekeni frakce.

Zaver

SGLT-2 inhibitory jsou inovativni podskupinou perordlné uzfvanych
antidiabetik s pfesahem svého Ucinku nad rédmec pouhého ovlivnéni gly-
kemie. Jejich pfinos je patmy z pohledu ovlivnéni kardiovaskuldrniho rizika,
proceZ jednotlivi zdstupci za¢inajf byt vyuzivani nikoliv pouze u srde¢niho
selhdnf se snizenou, nybrz nove té7 se zachovalou ejekénf frakci. To vie
za veskrze pfiznivého bezpecnostniho profilu — nejcastéji uvadeény jsou
dnes pouze vyssi vyskyt urogenitalnich infekci, pfipadné hypotenze. Jeji
vyskyt byl nicméné v obou vyse popsanych studiich s empagliflozinem

srovnatelny s uzivanim placeba.
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