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Souhrn: Souvislost mezi klidovou srde¢ni frekvenci a mortalitou je dobfe zdokumentovana u zdravych lidi i u pacientd s hy-
pertenzi, srde¢nim selhanim, nefatdlnim infarktem myokardu, metabolickym syndromem a u starych lidi. Klidova tachykardie p¥i-
spiva také ke snizeni délky Zivota a je vyznamnym a nezavislym prediktorem kardiovaskularni morbidity a mortality [1]. Proto se
zda byt rozumné snizit jak srdecni frekvenci, tak spotfebu kysliku myokardem. Jednoduché méreni klidové srde¢ni frekvence maze
poskytnou uZite¢né prognostické informace. Pro farmakologické ovlivnéni srde¢ni frekvence jsou v soucasnosti nej¢astéji pouZi-
vany betablokatory nebo blokatory kalciovych kandld (verapamil, diltiazem). V souc¢asné dobé mame novy lék, ktery selektivné
inhibuje If kanaly lokalizované v sinoatridlnim uzlu myokardu a snizuje vyhradné srdecnf frekvenci.
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Can reduction in resting heart rate be beneficial for patients?

Summary: The relationship between resting heart rate and mortality is well documented in healthy people and patients with
hypertension, heart failure, non-fatal myocardial infarction, metabolic syndrome and in old people. Resting tachycardia also con-
tributes to reduced life length and is an important independent predictor of cardiovascular morbidity and mortality [1]. It there-
fore seems reasonable to reduce both heart rate and myocardial oxygen consumption. Simple measurement of resting heart rate
can provide useful prognostic information. The most common pharmacological treatments to control heart rate are beta-bloc-
kers or calcium channel blockers (verpamil, diltiazem). At present we have a new medicine that selectively inhibits If channels

located in the sinoatrial node of the myocardium and reduces only heart rate.
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Patofyziologie

Nenf zcela jasné, pro¢ pravé srdecni
frekvence tak vyznamné predpovida
mortalitu. Podle vSech diikaz( je ta-
chykardie spojena se zvySenou sym-
patickou aktivitou. Studie na zvifatech
prokazuji, ze vysoka srdecnf frekvence
podporuje aterogenezi a Ze tento pro-
ces mize byt zpomalen snizenim sr-
de¢ni frekvence navozenym chirurgic-
kou ablaci sinoatridlniho (SA) uzlu.
Existuje rovnéz vztah mezi primér-
nou srdecni frekvenci a vznikem pred-
¢asnych ventrikularnich kontrakef,
ktery je charakterizovan zvy$enim po-
¢tu tachyarytmii. Navic mdZe zvy$end
sympaticka aktivita a nizky tonus vagu
snizit prah ventrikuldrni fibrilace.
Rychld srdeéni frekvence je také spo-
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jena s disrupci platu koronarnich cév
[2]. Nedavno bylo také prokazano,
Ze vy33i srdecni frekvence (a snizena
variabilita srde¢ni frekvence) je u zdra-
vych jedinct stfedniho véku spojena
se zvySenim koncentrace C-reaktivniho
proteinu (CRP) a poctu bilych krvi-
nek [3]. Tento subklinicky zdnét ve spo-
jeni s autonomni dysbalanci moze
byt tésné spojen s disrupci ateroskle-
rotického platu a zvySenym rizikem
mortality.

Rychld srde¢ni frekvence zvyuje spo-
trebu kysliku myokardem a pracovni
z4téz srdce, urychluje vznik ischemie,
a tak zvysuje riziko kardialn{ pfihody.
Ischemie v prabéhu dennich aktivit je
vétSinou spojena s vyznamnym zvyse-
nim srde¢ni frekvence.

Co je to normalni

srdecni frekvence?

U savcd existuje inverzni vztah mezi
srdecni frekvenci a ocekdvanou dél-
kou Zivota, to znamend, Ze ¢im rych-
lejSi je srdecni frekvence, tim kratsf je
délka Zivota [4]. Napfiklad obrovské
Zelvy se srdecni frekvenci 6 tepli za
minutu se dozivaji az 177 let, zatimco
mys, jejiz srdce bije vice nez 500krat za
minutu, ma pravdépodobnou oceka-
vanou délku Zivota 1 rok. O lidech,
kteti dosahuji bézné véku 80 let, se
tvrdi, ze maji posunuté biologické
hranice. Co je v8ak normdlni srde¢ni
frekvence? Obecné se predpokldda, ze
normalni sinusovy rytmus kolisd mezi
60-100 tepy/min a je obvykle mezi 70 az
80 tepy/min [5]. Epidemiologické
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studie ukazujf, Ze vysokd klidova sr-
de¢ni frekvence je spojena se zvy3e-
nym rizikem rozvoje hypertenze, ICHS
a nadhlé smrti [6] a Ze by mohlo byt
rozumné redefinovat préh tachykar-
die na priblizné 85 tept/min.

Epidemiologické studie

Mnoho studii sledovalo v priibéhu let
zdravé muze a Zeny. Framinghamska
studie [7] byla zahdjena v roce 1948.
U 5 209 muzi a Zen vstupujicich do
studie byly stanoveny klidové srde¢nf
frekvence. Analyza srde¢ni frekvence
za vice nez 30 let u jedinct bez kar-
diovaskuldrniho onemocnénf pfi vstupu
ukazuje, Ze frekvence méla tendenci
ke zvySeni s vékem u obou pohlavi
a byla o 3 tepy vy33i u Zen. PFiblizné 5 %
srde¢ni frekvence bylo nad 95 a pod
60 teptl/min. Zatimco celkovd morta-
lita vzrostla s klidovou srdeéni frek-
venci jak u mladych, tak u starsich je-
dinct, pocet imrti pti jakékoli srde¢nf
frekvenci byl vy88i u muzd nez u Zen.
Ve studii byl také zaznamenan vy-
znamny narGst nevaskuldrnich dmrti
a podle autor mlze byt srde¢ni frek-
vence nespecifickym méfitkem zdravi
a mortality.

Daldi analyza Framinghamské stu-
die [8] se zaméFila na 2 037 muzl
a 2 493 Zen, u kterych p¥i vySetteni pre-
sahoval krevni tlak 140/90 mm Hg.
Za 36 let sledovani zemvelo z kardio-
vaskularnich pficin 565 muzl a 367 Zen.
Vyssi krevni tlak koreloval se srde¢ni
frekvenci. Kazdé zvySeni srdecnf frek-
vence o 10 tepl/min bylo spojeno
s 20% zvy3enim celkové mortality a 14%
zvy8enim kardiovaskuldrni mortality
u obou pohlavi. Koronarni mortalita
se zvySila 0 16 % u muzd a 12 % u Zen.

Studie CARDIA (Coronary Artery
Risk Development In young Adults)
sledovala, zda pocdteéni srde¢ni frek-
vence predpovidd nésledny krevnf tlak
nezavisle na pocate¢nim krevnim tlaku
[9]. Studie zahrnovala 4 762 muzd
a zen ve vékovém rozmezi 18-30 let
bez anamnézy kardiovaskularnich one-
mocnéni, u kterych byla na pocatku
stanovena srdec¢ni frekvence a krevnf
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tlak a tato vy3etieni se opakovala za
2,5,7 a10 let. Bylo prokazano, Ze sr-
decnfi frekvence byla nezavislym pre-
diktorem vyse diastolického krevniho
tlaku (dTK) v prabéhu daldich 10 let
bez ohledu na pocatecni krevni tlak se
zvyenim 0 0,7 mm Hg na 10 tepd/min.
Proto je vysoka srdeéni frekvence po-
vaZovdna za rizikovy faktor zvySeni
dTK u mladych dospélych.

Dalsi studie provedena v Pafizi zkou-
mala dcinky vysoké srde¢ni frekvence
na mortalitu u rdznych podskupin
v malo rizikové francouzské populaci
podle véku, pohlavi a vyse krevniho
tlaku [10]. Studie zahrnovala 19 386 je-

s

dinct ve véku 40-69 let podstupujici
rutinni zdravotni prohlidky. Srde¢ni
frekvence byly rozdéleny do 4 skupin:
(1) pod 60 tept/min, (2) 60-80 te-
pd/min, (3) 81-100 tepl/min a (4)
nad 100 tepG/min. V priibéhu dal3ich
20 let byla zaznamenana mortalita.
Bylo prokdzano, Ze srdeéni frekvence
je nezavislym prediktorem mortality
pro obé pohlavi a pro kardiovasku-

vy s

larni mortalitu u muzd. Vyssi srde¢ni
frekvence byla spojena s vy$sim krev-
nim tlakem a plazmatickym choleste-
rolem. Srdecni frekvence neovliviiovala
kardiovaskularni mortalitu u Zen, coz
muizZe byt vysvétleno relativné malym
poctem kardiovaskularnich dmrti
v Zenské populaci.

Studie CASTEL (The Cardiovascular
Study in the Elderly) zkoumala, zda je
vysokd srde¢ni frekvence spojena
s mortalitou star$ich muzi a Zen [11].
Do studie bylo zafazeno 763 muzi
a 1175 zen ve véku 65 let a vice. Sle-
dovani probihalo déle nez 12 let. Studie
prokdzala, Ze vy3si srdecni frekvence
je silnym prediktorem kardiovasku-
larni dmrtnosti starich muz(. Autofi
navrhuji, Ze srde¢ni frekvence nad
80 tepd/min by méla byt u starsich
muz(l povazovéna iz za nebezpecnou.

Velmi zajimava byla studie GISSI-2,
kterd hodnotila u 10 000 pacientd
s akutnim infarktem myokardu rizné
nezavislé rizikové faktory ve vztahu
k hospitaliza¢nf a palro¢ni mortalité.
Jako prognosticky faktor s nejlepsi vy-

povédni hodnotou se ukdzala hod-
nota SF pfi pfijeti pacienta k hospita-
lizaci. Nejhorsi prognézu méli pacienti
se SF pti prijeti nad 100/min. Avsak
i pacienti s hodnotou SF 80-100/min
méli vy3si riziko nez pacienti pti prijeti
s dysfunkci levé komory, recidivou in-
farktu myokardu, zndmkami srde¢niho
selhdni, vékem nad 70 let, komorovou
ektopii & hypertenzi.Vyjadreno v ab-
solutnich ¢islech byla dmrtnost na
akutnf infarkt myokardu v palro¢nim
horizontu po ptithodé ve skupiné pa-
cientt se SF p¥i ptijeti do 80/min 7,1 %,
ve skupiné se SF pfi ptijeti 81-100/min
Jiz 13,6 % a ve skupiné se SF p¥i ptijeti
nad 100/min dokonce 23,4 % [12].
Na zakladé mnoha epidemiologic-
kych studif se da shrnout, Ze u jedinc(,
ktefi byli zjevné zdravi pfi vstupu do
studie, je klidova srde¢ni frekvence sen-
zitivnim, nezavislym markerem kardio-
vaskularnich chorob. V nékterych stu-
diich je tento vztah vice vyjddfen
u muzd nez u Zen, u kterych mdze byt
prevalence kardiovaskularnich chorob
nizsi. U muzd bylo prokdzano, Ze ze-
jména klidova tachykardie je silnym,
nezavislym prediktorem kardiovasku-
larnich dmrti az do vyssiho véku. Vy-
soka srde¢ni frekvence je tzce spjata
s rozvojem hypertenze. Rovnéz je vy-
znamnym prediktorem mortality muzd
a zen po AIM v disledku srde¢niho
selhdnf a jinych komplikacf infarktu
myokardu. Srde¢nf frekvence je snadno
méfitelnd, nendkladnd a ponékud opo-
mijend metoda. Musfi byt jesté objas-
néno, zda maze samotné sniZeni sr-
decni frekvence zlepsit progndzu
pacientl. Podle studii, které pouZily
betablokatory u pacientl po infarktu
myokardu, se to zdad byt pravdépo-
dobné. Hledaji se dalsi skupiny lékd,
které mohou prispét ke zpomaleni
zrychlené srdecnf frekvence.

Léky snizujici srdecni frekvenci
Betablokatory

Kjekshus v analyze 11 prospektivnich,
dvojité zaslepenych studii pouzivaji-
cich betablokatory u pacientd po in-
farktu myokardu (post-IM) prokdzal,
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Ze &im vyraznéjsi je snizeni srdecni
mortality [13]. PouZiti betablokatort
je rozsiteno pro lécbu anginy pecto-
ris; ddvka je upravena tak, aby zajistila
klidovou srdecnf frekvenci 55-60 te-
pi/min a srde¢ni frekvenci po zatézi
<100 tepti/min. Snizenim srde¢nf frek-
vence a krevniho tlaku snizuji beta-
blokatory kyslikovou spotfebu myo-
kardu a zvySuji koronarni pratok do
oblasti ischemie. Nicméné u pfiblizné
1z 5 pacientd neni lécba betabloka-
tory Uspésnd a pro tyto a jiné pacienty
se soucasnymi rizikovymi faktory, jako
je napiiklad chronické astma, jsou
nutné alternativni zpGsoby |écby.

Antagonisté

kalciovych kanald

Srdecni frekvenci sniZujici antagonisté
kalcia mohou mit dal3i p¥iznivy Gci-
nek. Snizen{ srdeéni frekvence mize
byt dosaZeno s non-dihydropyridino-
vymi antagonisty kalcia jako je diltia-
zem nebo verapamil. Ve studii Multi-
center Diltiazem Post-Infarction Trial
(MDPIT) [14] a druhé Danish Vera-
pamil Infarction Trial (DAVIT 1) [15]
vyvolali verapamil a diltiazem snizen{
vyskytu kardidlnich pfihod a mortality.
Bylo viak také prokazano, Ze tyto latky
mohou zvysit vyskyt kardiovaskular-
nich ptihod u pacientdl se srde¢nim
selhanim. Tento jev mGze byt spojen
s negativnimi inotropnimi tcinky, které
jsou zesileny v pfitomnosti betablo-
kddy u pacient( s levostrannou ventri-
kularni dysfunkei. Mibefradil, ktery se-
lektivné blokuje T-typ kalciovych kanald
a snizuje srde¢ni frekvenci, byl nedavno
stazen z dGvodu zdvaznych interakef
s jinymi ldtkami.

Inhibitory sinusového uzlu

Bylo zkoumano mnoho inhibitord si-
nusového uzlu. Predbézné vysledky
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ukazuji, Ze nékteré z latek snizujicich
srdecnf frekvenci maji p¥iznivé hemo-
dynamické a antiischemické ucinky,
jako naptiklad ivabradin z nové tiidy
téchto bradykardizujicich latek, ktery
selektivné inhibuje primdrni pacema-
kerovy If proud v SA uzlu srdce. Iva-
bradin vyvolavé na ddvce zavislé zlep-
Seni tolerance a doby do objeveni se
ischemie pfi zatézi [16]. Je nutné po-
¢kat na vysledky probihajicich studif,
které by mohly potvrdit, zda tato spe-
cifickd bradykardizujici latka snizuje
také mortalitu. Podle dosud dostup-
nych klinickych studii md ivabradin
srovnatelny efekt v prevenci vzniku
myokardidlni ischemie s betabloka-
tory i blokatory kalciovych kandl.

Zavér

Bylo jasné doloZeno, Ze srde¢ni frek-
vence predstavuje nezdvisly rizikovy
faktor a Ze snizeni srde¢nf frekvence je
pfinosné.
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