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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