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Souhrn: Zdkladem Iécby chronického srde¢niho selhdnivinterni ambulanci je v souc¢asnosti blokdda systému renin-angiotenzin-aldosteron
(RAAS) pomoci inhibitorii angiotenzin konvertujictho enzymu (ACEI) nebo blokator receptor(i AT, pro angiotenzin Il - sartant (ARB),
event. blokdtor(i aldosteronovych receptori (BAR), déle blokdda sympatického systému pomoci beta-blokétordi (BB). K této kombinaci
pFidavame pfi retenci tekutin diuretika. Je-li tato 1é¢ba neli¢innd ¢i je-li p¥itomna fibrilace sini, pfidavame digoxin. Dalsi [é¢ebné postupy
jiz patfi do specializované kardiologické a nemocni¢ni péce, kde podavame léky nitroZilné nebo volime nefarmakologické postupy, véetné
resynchronizace a implantace vnitfniho defibrilatoru nebo u vhodnych nemocnych zatazeni do transplanta¢niho programu.

Kli¢ova slova: srdec¢ni selhani - inhibitory ACE - blokatory receptoru pro angiotenzin - blokatory aldosteronu - beta-blokatory - digoxin -
diuretika

Chronic cardiac failure treatment in an internal medicine ambulance

Summary: Management of chronic heart failure in an internal medicine ambulance at present is based on blockade of the rennin-an-
giotenzin-aldosterone system (RAAS) with angiotenzin-converting enzyme inhibitors (ACEI) or angiotenzin Il receptor, (AT,) blockers -
sartans (ARB) or, alternatively, aldosterone receptor blockers (BAR) and, in addition, blockade of the sympathetic nervous system with
beta-blockers (BB). When water retention occurs, diuretics are added to this combination. Should this treatment be ineffective, or in
case of atrial fibrillation, digoxine is added. Further therapeutic modalities are more suitable for specialized cardiology and hospital care
where drugs are administered intravenously or approaches other than pharmacological are used, including resynchronization therapy and

internal defibrillator implantation or, in indicated cases, inclusion of the patient in a transplantation programme.
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Srde¢ni selhani se postupné stava kar-
diologickou epidemii 21. stoleti. P¥i-
¢inou je jednak Gspésna lécba akut-
niho korondrniho syndromu, vcetné
infarktu myokardu, operativni lé¢ba
jak chlopennich vad, tak ICHS. Dale
se na zvySeném vyskytu selhani levé ko-
mory podili téz stdrnouci populace
s vy88im vyskytem dal$ich onemocnéni,
kterd mohou zhorSovat srdeéni funkci
(diabetes, hypertenze, postizeni ledvin
apod.). Chronické srde¢ni selhani ma
$patnou prognodzu, diagnostika i lé¢ba
jsou naro¢né, a to nejen medicinsky,
ale i ekonomicky [1-5].

Ptistup k nemocnému se srde¢nim
selhanim se béhem poslednich 20 let
vyrazné zménil. Soucasnd lécba je za-
méFena nejen na prevenci vzniku srde¢-
niho selhani (lé¢ba hypertenze, diabe-
tes mellitus, rendlniho poskozeni atd.),
dale na ovlivnéni symptomd, ale pte-
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devsim na ovlivnéni vyskytu, progrese
srde¢niho selhdni a na snizeni umrt-
nosti. Spole¢né se o zlep3eni kvality
a prodlouZenf Zivota snaZi neustdle se
vylep3ujici farmakoterapie spole¢né
s velmi rychle postupujici nefarmako-
logickou lé¢bou, predeviim resynchro-
nizaéni terapii a implantabilnimi defib-
rilatory [6,7].

Nejc¢astéjsi pricinou chronického sr-
de¢niho selhdni u nds je ischemicka
choroba srde¢ni (ICHS), ¢asto ve spo-
jeni s hypertenzi (70-80%), a to ob-
zvla3té ve star$im véku. Na druhém
misté stoji dilata¢ni kardiomyopa-
tie (10-20%), ostatni choroby jsou
méné casté. Srdecni selhdni neni samo
o sobé onemocnénim, ale je syndro-
mem, ktery provdzi vySe uvedené pti-
¢inné onemocnéni. Proto je tfeba vzdy
stanovit zdkladni diagnézu, kterd k to-
muto stavu vedla, odstranit vyvolava-

VS

jici pFic¢inu tam, kde je to mozné - re-
vaskularizace u ICHS a korekce srde¢ni
vady u chlopriovych vad. U vétsiny ne-
mocnych jsou pak zdkladni principy
lécby obdobné bez ohledu na etiolo-
gii a lisf se spiSe podle tize onemoc-
néni (diastolické vs systolické selhdnt,
akutni vs chronické selhdni, mirné vs
termindlni) [3,8].

Zékladem lécby chronického srdec-
niho selhdnf je blokdda systému renin-
-angiotenzin-aldosteron (RAAS) a sy-
stému sympatického. Toho dosahu-
jeme témito |ékovymi skupinami:

* ACE inhibitory (ACEI)

* blokdtory receptor(i AT, pro angio-
tenzin Il - sartany (ARB = angioten-
sin receptor blocker)

* blokdtory receptort pro aldosteron
(BRA)

* beta-blokétory (BB)
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Tab. 1. Doporucené denni davky inhibitort ACE p#i chronickém srde¢nim

selhani.

Genericky ndzev Uvodni dévka Cilova davka
captopril 3x6,25mg 3 x25-50mg
enalapril 1-2%x2,5mg 2 x10-20mg
lisinopril 1x2,5mg 1x20-40mg
perindopril 1%x2mg 1x4-8mg

ramipril 1x1,25-2,5mg 1x5-10mg
trandolapril 1x0,5mg 1x2-4mg

Tab. 2. Doporucené denni davky sartant pfi chronickém srdeénim selhdni.

Genericky ndzev Uvodni dévka Cilova davka
candesartan 1x4mg 8-16mg
losartan 1x25mg 50-100 mg
valsartan 2 x40 mg 2 x 80-160mg

V ptipadé retence tekutin pfidavame
diuretika a p¥i pretrvavajici symptoma-
tologii srde¢niho selhani, fibrilaci sini
nebo vyskytu cvalové ozvy pfi poslechu
srdce jesté srde¢ni glykozidy - digoxin.

Inhibitory
angiotenzin-konvertujiciho
enzymu (ACEI)

Inhibitory ACE pattivice nez 22 let mezi
zakladnf pFipravky v 1é¢bé chronického
srde¢niho selhdni [9]. Pro malokterou
skupinu 1ékd existuji tak jednoznaéné
a presvédcivé dikazy prospésnosti
jako pro inhibitory ACE v 1é¢bé srdec-
niho selhdni. Rozbor klinickych studif
ukazal, Ze primérné snizeni Gmrtnosti
je 0 23% a ve spojeni s nemocnostf
(vyjadiené poctem hospitalizaci) je
pokles dokonce o 35%. Budeme-li |é-
¢it 1 000 nemocnych se srde¢nim se-
lhanim inhibitory ACE po dobu
1 roku, zabrdnime 13 dmrtim, 65 hos-
pitalizacim pro zhorSené srde¢nfi se-
lhani a 99 hospitalizacim z jakéhokoliv
davodu.

Na nasem trhu je v soucasnosti k dis-
pozici 14 inhibitord ACE, lisicich se pre-
devdim farmakokinetickymi a farma-
kodynamickymi vlastnostmi. Tak napf.
captopril méd kratkodoby ucinek a je
ho tfeba poddvat 3krat denné, enala-
pril se podava 2krat denné, ostatni se
poddvaji vétsinou Tkrat denné. Roz-
dily v jejich tcincich a ve vyskytu neza-
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doucich t¢inkd jsou viak nepodstatné.
Vzhledem k individualni hypotenzni
odpovédi a moznému zhorseni renal-
nich funkcf (zejména u starsich nemoc-
nych s preexistujici chronickou renalnf
insuficienci) je nutné lécbu zahajovat
malou, tzv. uvodni déavkou, a davku
postupné zvySovat az do maximalni to-
lerované doporucené - cilovd davka.
V tab. 1 uvddime pouze inhibitory
ACE, které maji mortalitni data z vel-
kych klinickych studii u srde¢niho se-
lhanf & ICHS.

Inhibitory ACE jsou indikovany u vSech
nemocnych se symptomatickym srdec-
nim selhanim, které vzniklo na pod-
kladé systolické dysfunkce levé komory,
pokud nejsou kontraindikace nebo je
nemocny netoleruje. U asymptoma-
tické poruchy systolické funkce levé
komory jejich poddnf snizuje pravdé-
podobnost rozvoje srde¢niho selhdni.
PFi sttedné tézkém a tézkém CHSS vy-
razné zmensuji potize nemocnych, zvy-
Suji jejich toleranci zatéze, snizuji pocet
nutnych hospitalizaci pro zhorSenf sr-
dec¢niho selhdni & z jinych kardiovas-
kularnich divodl a vyznamné snizuji
mortalitu.

Inhibitory ACE jsou dobre tole-
rovany s minimalnimi nezddoucimi
Gcinky. Jsou to drazdivy kasel, hypo-
tenze, zhorseni rendlni insuficience,
Castéjsi u starych lidi, kozni vyrazky,
angioneuroticky edém, poruchy chuti.

PFi souc¢asném podavani s draslik Se-
t¥icimi diuretiky nebo pokracujici po-
davani drasliku pfi soucasné diuretické
[é¢bé je mozny vznik hyperkalemie.
Kontraindikacemi jejich podanf je té-
hotenstvi ¢i oboustrannd stenéza re-
ndlnich tepen a vyskyt angioneuro-
tického edému v anamnéze. Uporny
drézdivy kasel se objevuje u 5-10% ne-
mocnych a je indikaci k zdméné ACEI
za sartany [3,6,7,9,10,20].

Blokatory receptoru AT1 pro
angiotenzin Il - sartany (ARB)
Blokada renin-angiotenzinového sy-
stému inhibitory ACE md nékolik limi-
taci. Pfedevdim je to casty vyskyt su-
chého drazdivého kasle jako dtsledek
zpomalené degradace bradykininu,
dal3i nevyhodou je moznd aktivace
non-ACE cest konverze angiotenzinu |
na angiotenzin Il (chymdzovd cesta
a dal3i), coz vede k poklesu ucinku
ACEL Tyto cesty jsou aktivovdny pre-
devsim pfi dlouhodobém podavani
ACEI. Navic inhibitory ACE blokuji ak-
tivitu predevsim plazmatického ACE,
mnohem méné jiz tkdnového ACE.
V posledni dobé se dale zdtirazriuje vy-
znam jednotlivych receptordl pro an-
giotenzin Il.

Prvni klinické studie se sartany
u chronického srde¢niho selhdni pro-
kazaly zlepSeni hemodynamickych pa-
rametrd a zlepSeni tolerance zatéze.
Dal3di studie prokazaly srovnatelny
efekt sartan na mortalitu a morbi-
ditu nemocnych jako inhibitor& ACE.
Pt¥idan( sartant k ACEI je vhodné jen
v urcitych indikacich (kontraindikace
beta-blokatori, hypertenze s protei-
nurif) [2,6,20].

Doporucené ddvky sartan(i ovérené
v klinickych studiich ukazuje tab. 2.

Beta-blokatory (BB)

Na zakladé vysledkd multicentrickych
klinickych studii se beta-blokdtory staly
soucasti standardni |é¢by chronického
srde¢niho selhdni. PFiznivé ovliviiuji
klinicky stav nemocnych, zmen3uji je-
jich morbiditu a hlavné snizuji dmrt-
nost o 34 %, coz predstavuje zabranénf
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1 dmrti na 25 nemocnych lécenych po
dobu 1 roku. Ovlivnéni mortality be-
ta-blokatory je aditivni k Gi¢inkdim inhi-
bitort ACE. Nejde tedy o konkurenéni
skupiny 1ékd, optimalni je jejich kom-
binace. Pfiznivy tcinek beta-blokatort
je vysvétlovan predevsim snizenim na-
péti sympatoadrendlniho systému, sni-
Zzenim srde¢ni frekvence, prodlouze-
nim diastolické periody a Gcinkem
antiarytmickym.

Lécba beta-blokdtory by méla byt
u téz8iho srde¢niho selhdni zahdjena
a vedena pod dohledem kardiologa.
Zhruba asi u 25% nemocnych totiz
dochdzi v prvnich tydnech k ptechod-
nému hemodynamickému a sympto-
matickému zhorSeni. Mdze se zhorsit
dusnost, otoky, vykonnost nemocného
apod. Na to je tfeba reagovat tpravou
medikace, napt. zintenzivnénim diure-
tické 1écby. Lécba se musi zahajovat
u klinicky stabilizovaného nemocného
velmi nizkymi ddvkami a davka se pak
zvolna a opatrné titruje, obvykle tak, ze
se zdvojndsobuje kazdé 2 tydny az do
dosazenf cilové udrzovaci davky. Do-
porucené pocatecni a cilové davky be-
ta-blokator( pfi srde¢nim selhdnf jsou
uvedeny v tab. 3 (pozndmka: neretar-
dovany metoprolol tartat na zédkladé
studie COMET do lécby srde¢niho se-
lhani nepatfil).

Lécba beta-blokatory je indikovéna
u nemocnych ve funkéni tFidé NYHA
[I-IV a u asymptomatické komorové
dysfunkce po prodélaném infarktu
myokardu, u kterych jsou standardnfi
soucdsti sekundarni prevence. Kontra-
indikacemi beta-blokdtord jsou brady-
kardie < 50/min, hypotenze se systo-
lickym tlakem < 100 mmHg a asthma
bronchiale. Diabetes mellitus kontra-
indikacf nenf!

Dnes neni jasné, zda lé¢ba srdec-
nitho selhdni md byt zahdjena bloka-
torem RAAS (ACEl nebo ARB) nebo
beta-blokatorem. Na zdkladé vysledkd
studie CIBIS Il je ponechano rozhod-
nuti na lékafi, ktery 1é¢i konkrétniho
nemocného. Jisté je, Ze pokud nemocny
[é¢bu toleruje, mél by mit po urcité
dobé oba typy blokddy, kombinace
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Tab. 3. Doporucené denni davky beta-blokatort pfi chronickém srde¢nim

selhani.

Genericky ndzev Uvodni dévka Cilova davka
bisoprolol 1x1,25mg 1x10mg
carvedilol 2x3,125mg 2x25mg
metoprolol ZOK 1x25mg 1x200mg
nebivolol 1x1,25mg 1x10mg

chronickém srde&nim selhani.

Tab. 4. Doporucené denni davky blokatort receptoru pro aldosteron pfi

Genericky nazev Uvodni davka Cilova davka
spironolacton 12,5-25mg 25-50mg
eplerenon 25mg 25-50mg

blokddy RAAS a beta-blokddy je dnes
uprednostiiovdna pred titraci jedné |é-
kové skupiny do maxima, i kdyz dtikazy
z velkych klinickych studii o spravnosti
tohoto postupu nejsou [11-14,20].

Blokatory receptoru pro
aldosteron (BRA)

V soucasnosti zaZivaji renesanci v [é¢bé
srde¢niho selhani blokatory receptoru
pro aldosteron - spironolakton a no-
véj3i eplerenon. P¥iddni malé davky
spironolaktonu (25-50 mg denné) ke
standardni é¢bé (inhibitor ACE + kli¢-
kové diuretikum + event. digoxin) vede
k poklesu mortality nemocnych s téz-
kym srde¢nim selhdnim o 27 % (studie
RALES). Spironolakton je dobfe sna-
Sen, nej¢astéjsim nezadoucim Gcinkem
je gynekomastie u 10% muzl a mozna
hyperkalemie p¥i nerespektovani |éko-
vych interakci. Aldosteron hraje v pa-
tofyziologii srde¢niho selhani mnohem
vyznamnéjsi dlohu pt¥i rozvoji myokar-
dialni fibrézy, nez se predpokladalo.
Inhibitory ACE neblokuji tGplné syn-
tézu aldosteronu, kterd je stimulovdna
kromé angiotenzinu Il také jinymi fak-
tory, napt. zvySenou sympatickou sti-
mulaci nebo plazmatickou hladinou
draslikovych iontd.

Do klinické praxe se dostdva eplere-
non, ktery je specifickym blokdtorem
receptor(l pro aldosteron a jehoz an-
tiandrogenni ucinek je zanedbatelny.
Eplerenon ma prokazany efekt na sni-
zenf celkové mortality i kardiovasku-

ldrnich dmrti a hospitalizaci (studie
EPHESUS) u pacientd se systolickym
srde¢nim selhdnim (EF < 40%) po in-
farktu myokardu.

Blokdtory aldosteronu mizeme tedy
povazovat za zékladni |ékovou skupinu
u systolického srde¢niho selhani spolu
s inhibitory ACE, sartany a beta-blo-
katory. Hlavni vyhodou eplerenonu
oproti spironolaktonu je maly vyskyt
nezddoucich ucinkd. Jejich davkovani
ukazuje tab. 4 [6,7,12,20].

Srdeéni glykozidy - digoxin

Srde¢ni glykozidy patii mezi nejstarsi
léky v kardiologii. William Withering
pred vice nez 200 lety poprvé popsal je-
jich tcinek u nemocnych s otoky a ne-
pravidelnou rychlou srde¢ni akei. Maji
pozitivné inotropnf tGcinek (zvysuji staz-
livost myokardu) a aktivuji parasym-
paticky tonus s potlacenim sympatiku
a zlepsenim baroreceptorové aktivity.
Tyto ucinky maji svij klinicky dopad,
i kdyz vice na morbiditu nez na morta-
litu. V soucasné klinické praxi se uziva
v [é¢bé pouze digoxin. Na zdkladé stu-
die DIG a dal3ich vime, Ze dostate¢na
a bezpecna terapeutickd plazmatickd
koncentrace se pohybuje v rozmezi
0,6-0,9 nmol/l (0,7-1,1 ng/ml), coz
pfi normalnich rendlnich funkcich od-
povida déavkovani 0,125-0,25mg p.o.
denné ¢i ob den. Dodate¢né analyzy
ukdzaly, Ze u Zen je vétsi riziko predi-
gitalizace, a proto je nutné zvaZit jesté
nizsi davky. Nezddouci ucinky digo-
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Genericky nazev
hydrochlorothiazid
furosemid

Tab. 5. Bézné davkovani diuretik u srde¢niho selhdani v ambulantni praxi.

Doporuéena davka

20-250mg/den p.o., vyjimeéné az 500 mg

12,5-50mg/den

xinu, které jsou ddny vy3si plazmatic-
kou koncentraci, jsou: zdvazné arytmie,
anorexie (byva prvnim ptiznakem pte-
davkovanr), déle je to nauzea, zvracent,
prijmy, maldtnost, tnavnost a dezo-
rientace. Pfes namitky malé tcinnosti
a mozné toxicity mlizeme stanovit
soucasné indikace digoxinu: nemocnf{
s CHSS a sinusovym rytmem, ktefi jsou
symptomaticti i navzdory |é¢bé ACE
inhibitory ¢i sartany, beta-blokédtory
a diuretiky, dale nemocnf se supraven-
trikuldrnimi arytmiemi (nejcastéji fib-
rilaci sini) s rychlou odpovédi komor
a nemocni se souc¢asnou kardiomegalif
¢i vyskytem cvalové ozvy [15-17,20].

Diuretika

Obecné zptsobuji diuretika snizenf re-
sorpce elektrolytl a vody v ledvindch
s naslednym zvySenim diurézy. Zatimco
u thiazidovych a klickovych diuretik se
zvy$ené vylucuje jak sodik, tak dras-
lik a ho¥cik, u diuretik kalium Set¥icich
se draslik s hot¢ikem zadrzuji v orga-
nizmu. U srde¢niho selhdni v pocatec-
nich stadiich a hlavng, je-li zachovana
glomeruldrnifiltrace, poddvame thiazi-
dova diuretika a jim podobna (hyd-
rochlorothiazid, chlorthalidon). Ne-
jsou-li thiazidovd diuretika i¢inna nebo
poklesne-li glomeruldrni filtrace pod
0,5ml/s, pouzijeme klickova (,loop“)
diuretika. Z klickovych diuretik je u nds
nejuzivanéjsi furosemid, ktery mlizeme
davkovat od 20 mg 1-2krat tydné az
do 1,0 g denné. U rezistentnich nemoc-
nych se doporucuje kombinace kli¢-
kovych a thiazidovych diuretik radgji
nez zvySovani davky. U obou skupin,
tzn. u thiazidovych i kli¢kovych diure-
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tik musime mit na mysli jejich vliv na
hypovolemii a ztraty drasliku i ho¥¢iku
s moznosti vzniku riiznych komorovych
arytmif [8,18-20].

Davkovani diuretik u chronického sr-
dec¢niho selhdnf ukazuje tab. 5.

Zaver

Vétsina nemocnych se srde¢nim se-
lhani funkéni tiidy NYHA I-11l vystaéi
s vySe uvedenou farmakoterapii (ACEI
nebo ARB, BB, diuretika, digoxin), kte-
rou mize nasadit a ddle sledovat inter-
nista ve své ambulanci. Dal3i [é¢ebné
postupy, zvldsté u nemocnych NYHA
IV, jiz patii do rukou kardiologli se za-
méFenim na srdecni selhdni, event.
arytmologtim ¢i kardiochirurgdim.

Prace byla vypracovdna v ramci Vyzkum-
ného zaméru MSMT - MSM0021622402.

Literatura

1. Cleland JG, Swedberg K, Follath F et al.
The Euro Heart Failure Survey Programme -
a survey on the quality of care among pa-
tients with heart failure in Europe. Part 1:
patient characteristics and diagnosis. Eur
Heart) 2003; 24: 442-463.

2. Goldberg LR, Jessup M. Stage B heart
failure. Circulation 2006; 113: 2851-2860.
3. Hradec J. Srde¢ni selhdni - epidemie
21. stoleti. Vnit¥ Lék 2004; 50 (Suppl 1):
$23-S31.

4. Rosolova H, Cech J, Simon J et al. Short
to long term mortality of patients hospi-
talised in the Czech republic - report from
the EuroHeart Failure Survey. Eur ] Heart F
2005; 7: 780-783.

5. Widimsky J et al. Srde¢ni selhant. 3. vyd.
Praha: Triton 2003.

6. Task Force Members. ESC Guidelines for
the diagnosis and treatment of acute and
chronic heart failure. Eur Heart ) 2008; 29:
2388-2442.

7. §pinarJ, Hradec J, Meluzin | et al. Do-
poruceni pro diagnostiku a lé¢bu chro-
nického srde¢niho selhani CKS 2006. Cor
Vasa 2007; 49: K5-K34.

8. Widimsky J. Chronické srdeéni selhani -
umi se spravné rozpoznat a lécit v klinické
praxi? Prakt Lék 1999; 79: 202-206.

9. The CONSENSUS Trial Study Group.
Effects of enalapril on mortality in severe
congestive heart failure. Results of the
Cooperative North Scandinavian Enalap-
ril Survival Study (CONSENSUS). N Engl
J Med 1987; 316: 1429-1435.

10. Flather MD, Yusuf S, Kober L et al.
Long-term ACE-inhibitor therapy in pa-
tients with heart failure or left-ventricular
dysfunction: a systematic overview of data
from individual patients, Lancet 2000; 355:
1575-1581.

11. Spinar J, Vitovec J. Betablokatory a z4-
vazné chronické srde¢ni selhani. Cor Vasa
2000; 42: 491-492.

12. Spinar J, Vitovec J. Blokada RAAS
a sympatiku - zaklad farmakologické Iécby
srdeéniho selhani. Kardiol prax 2006; 3:
13-19.

13. Vitovec J, Spinar J et al. Kardiovasku-
larni farmakoterapie. 2. vyd. Praha: Grada
2004.

14. Widimsky J. Betablokdtory v lé¢bé
srde¢niho selhani. JAMA-CS 1999; 7:
375-377.

15. Rahimtoola SH. Digitalis Therapy for
Patients in Clinical Heart failure. Circula-
tion 2004; 109: 2942-2946.

16. Vitovec J, Spinarova L. Srde¢ni glyko-
sidy a diuretika v [é¢bé srde¢niho selhdni.
Kardiol prax 2006; 4: 231-233.

17. Young JB. Whither Withering’s Le-
gacy? Digoxin’s Role in Our Contempo-
rary Pharmacopeia for Heart failure Edito-
rial Comment. ] Am Coll Cardiol 2005; 46:
505-507.

18. Anand IS, Florea VG. Diuretics in chro-
nic heart failure - benefits and hazards. Eur
Heart ) 2001; 3 (Suppl G): G8-G18.

19. Vitovec], épinar]. Diuretika u srde¢niho
selhdni. Kapit Kardiol 2002; 4: 90-92.

20. Opie LH, Gersh BJ et al. Drugs for the
Heart. 7th ed. Saunders Elsevier 2009.

prof- MUDr. Jifi Vitovec, CSc., FESC
www. fausa.cz
e-mail: jiri.vitovec@fnusa.cz

Doruceno do redakce: 3. 4. 2009

Vnit# Lék 2009; 55(Suppl 1): S9-S12



