kombinovanym endpointem byl klinicky benefit po 90 dnech I1écby,
definovany jako ¢as do smrti (smrt ze v3ech pficin), poc¢tem ,heart failure
events” (HFE — hospitalizace pro dekompenzaci srde¢nfho selhanf ¢i
akutni ambulantni ndvstéva s Upravou medikace), ¢as do HFE a zména
v hodnoté Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire Total Symptom
Score (minimalné o 5 bodl) po 90 dnech. Byl prokdzan jasny klinicky
benefit empagliflozinu oproti placebu (stratified win ration, 1,36; 95%
confidence interval, 1,09-1,68; p = 0,0054) na podkladé snizeni Umrti ze
viech pficin, snizenf poctu HFE, tak i zlep3eni kvality Zivota (incidence
kardiovaskularniho umrti ¢i HFE byla 12,8 % ve skupiné s empagliflozi-
nema 18,5 % ve skupiné s placebem, HR 0,69; 95% Cl: 0,45-1,08). Klinicky
pfinos byl pozorovan jak u akutniho de novo, tak u dekompenzace
chronického srde¢niho selhani, a to bez ohledu na hodnotu EFLK. Je
tedy zjevné, Ze zahdjenf Ié¢by empagliflozinem u pacientd hospitali-
zovanych pro akutnf srde¢nf selhani vede k vyznamnému klinickému
benefitu do 90 dnli od zahdjenf IéCby (22).

Studie DELIVER byla opét randomizovand, multicentrickd, dvo-
jité zaslepend a placebem kontrolovana studie, ktera sledovala vliv
lé¢by dapagliflozinem u 6263 pacientl s EFLK > 40 %. Primarnim
kombinovanym endpointem byla dekompenzace srde¢niho selhdni
(nepldnovand hospitalizace ¢i urgentni navstéva ambulance) a smrt
z kardiovaskularni pficiny. Primdrni endpoint se vyskytl u 512z 3131
pacientd (16,4 %) lé¢enych dapagliflozinem a u 610 z 3 132 pacientl
(19,5 %) s placebem (HR, 0,82; 95 %, Cl 0,73 az 0,92; p < 0,001). Ke
zhorseni srde¢niho selhani doslo u 368 pacientl (11,8 %) ve skupiné
s dapagliflozinem a u 455 pacientd (14,5 %) ve skupiné s placebem (HR,
0,79;95 % Cl, 0,69 az 0,91; p = 0,001). Kardiovaskularni imrtf se vyskytlo
u 231 pacientd s dapagliflozinem (7.4 %) a 261 pacientd s placebem
(8,3 %) (HR 0,88;95 % Cl 0,74 az 1,05; p = 0,17). Ke spInéni primarniho
cile tak doslo zejména diky poklesu hospitalizaci pro srde¢nf selhdnf
nebo urgentnich navstév Iékare (23).

Pokud se zaméfime na glifloziny jako diuretika, v rdmci studie
DELIVER byla sledovana bezpecnost a U¢innost dapagliflozinu u paci-
entd s diuretiky a také vliv na dlouhodobé uzivani diuretické terapie.
Z 6263 randomizovanych pacientd 683 (10,9 %) neuzivalo zadna diu-
retika, 769 (12,3 %) uzivalo ,non-loop” diuretika a 4 811(76,8 %) uzivalo
klickova diuretika. Dapagliflozin sniZil nutnost nového zahéajeni terapie
klickovymi diuretiky o 32 % (HR) 0,68; 95 % (Cl): 0,55-0,84, p < 0,001,
nemél viak vliv na ukonceni dosavadni diuretické terapie (HR 0,98; 95 %
Cl:0,86-1,13, p=0,83). Primérna davka klickového diuretika se v prdbéhu
¢asu zvysovala ve vétvi s placebem, longitudindlni navysovani bylo
vyznamné zmirnéno ve skupiné uzivajici dapagliflozin (placebem kori-
govany terapeuticky efekt -2,5 mg/rok; 95 % Cl:-1,5,-3,7, p < 0,001) (24).

Na zékladé pozitivniho vysledku se v Americkych guidelines zvysila
sila doporucent pro terapii HFmMrEF a HFpEF glifloziny. V nasich podmin-
kdch jsme se zmény v doporucenich dockali az letos na ESC 2023, kdy se
glifloziny dostaly do tfidy IA jako doporucend terapie pacientd s HFmrEF
a HFpEF pro snizeni rizika kardiovaskularniho Umrti a hospitalizace pro
srde¢ni selhdni (28). Nicméné je nadéle terapie empagliflozinem v indi-
kaci HFmrEF a HFpEF v Ceské republice omezena thradovou vyhlaskou.
Vstupni hodnota NT-proBNP musi byt vétsi nez 300 pg/ml u sinusového
rytmu nebo vétsi nez 900 pg/ml za pritomnosti fibrilace sinf (zaroven
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eGFR je vétsi nez 20 ml/min/1,73 m?), dapagliflozin je v souc¢asnosti
hrazen pouze u skupiny HFrEF (< 40 9% EFLK).

Substituce Zeleza

Nedostatek zeleza je ¢asty u pacientl s chronickym srde¢nim se-
Ihdnim bez ohledu na EFLK ¢i hodnotu hemoglobinu. Studie RONMAN
byla prospektivni, randomizovana studie probihajici ve Spojeném
kralovstvi na 1137 pacientech s medidnem sledovéni 2,7 let. Zafazeni
byli pacienti s EFLK < 45 %, se saturaci transferinu pod 20 % nebo hod-
notou sérového feritinu pod 100 pg/L. Pacienti byli randomizovani 1:1
k intravendznimu podavani derizomaltézy zeleza (dévka byla urcena
dle hmotnosti pacienta a koncentrace hemoglobinu) nebo bézné péci.
Primarnim endpointem byla hospitalizace ¢i imrti pro srde¢ni selhanf.
V 336 pfipadech byl dosazen primdrni endpoint ve skupiné uzivajici
derizomaltézu Zeleza a v 411 pfipadech ve skupiné s obvyklou medikacf
(RR0,82[95% (10,66 az 1,02]; p = 0,070). Studie prokazala trend ke snizenf
rizika hospitalizace pro srde¢ni selhani i kardiovaskularni smrti pfi terapii
derizomaltézou Zeleza u pacientd s chronickym srde¢nim selhanim (25).

Studie AFFIRM-AHF sledovala zase efekt podavani karboxymaltézy
Zeleza oproti placebu u pacientl po akutni dekompenzaci srde¢niho
selhani. Jednalo se o multicentrickou, randomizovanou a dvojité zasle-
penou studii na 1132 pacientech sledovanych 52 tydn( od zafazen.
Zarazeni byli pacienti s akutnim srde¢nim selhdnim, deficitem zeleza
(ferritin < 100 pg/L, nebo 100-299 pg/L se saturaci transferrinu < 20 %)
a EFLK pod 50 %. Primédrnim endpointem byla opét hospitalizace a umrtf
pro srde¢ni selhédni. Celkem 370 kardiovaskularnich hospitalizaci a kar-
diovaskularnich umrti se vyskytlo ve skupiné s karboxymaltézou zeleza
a 451 ve skupiné s placebem (RR 0,80, 95 % Cl 0,64-1,00, p = 0,050).
Mezi témito dvéma skupinami nebyl zadny rozdil v kardiovaskularni
smrti (77 [14 %] z 558 ve skupiné karboxymaltézy Zeleza oproti 78
[14 %] ve skupiné s placebem; HR 0,96, 95 % Cl 0,70 -1,32, p = 0,81).
Bylo registrovano 217 hospitalizaci pro srdecni selhdni ve skupiné
s karboxymaltézou Zeleza a 294 ve skupiné s placebem (RR 0,74; 95 %
Cl 0,58-094, p = 0,013). Studie prokézala snizenf rizika hospitalizace
pro srdecni selhanf pfi terapii karboxymaltézou zeleza (pocet vsech
hospitalizaci byl mezi skupinami bez rozdilu). Nebyl viak prokazan vliv
na redukci kardiovaskuldrnfho umrtf (26).

Pristrojova lécha

Srdecnfi resynchroniza¢ni terapie (CRT) je druh srdecnf stimulace po-
uzivany u pacientd se systolickou dysfunkci levé komory, dyssynchronni
komorovou aktivaci a zéroven s nastavenou optimalni medikamentéznf
terapil (OMT), pfi které je tfida NYHA minimalné Il. CRT zajistuje témér
soucasnou elektrickou aktivaci LK a PK (biventrikuldrni stimulace). Typ
pristroje mUze byt bez moznosti vygenerovani vyboje (CRT-P), nebo
CRT s kombinaci ICD (CRT-D). V soucasnosti mame k dispozici data
z velkych studii, kterd prokdzala pozitivni vliv resynchronizacni terapie
u pacientd s HFrEF (27, 28). Co se tyce pacientl s HFmrEF, je CRT indi-
kovéno dle souc¢asnych guidelines v konkrétnich pfipadech, a to tedy
jako prevence vzniku ¢i progrese srde¢niho selhdni na podkladé vysoké
pravokomorové stimulace (RVP). Pokud je u pacienta s EFLK < 40%
indikovéna implantace PM pro de novo vzniklou AV blokddu vys$siho
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