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Souhrn: Autofi analyzujf situaci v terapii kardiovaskularnich chorob stardich nemocnych, kterd nenf zcela uspokojiva, zvlasté ve smyslu
indikace hypolipidemik. Déle je v ¢lanku pojednano o jednotlivych doporucovanych |ékovych skupinach a rizicich vyplyvajicich z nich
pro stradi nemocné - je rozebrana skupina inhibitor angiotenzin-konvertujiciho enzymu, p¥iznivé ovlivnéni endotelidlni dysfunkce touto
skupinou se zdGraznénim nebezpeci vzniku hyperkalemie, skupina antiagregacnich preparatd, riziko gastrointestinalniho i dalsich druhd
krvdceni a moznosti vyuZiti dalSich typ( antiagregancii, skupina beta-blokator( a jejich bradykardizujici efekt a moznosti zavaznych inter-
akei's daldimi druhy poddvané medikace, skupina statint a jejich p¥iznivy vliv na endotelidlni dysfunkei s rizikem vzniku myopatif az rabdo-
myolyzy. Z dal3ich skupin kardiovaskuldrnich medikamentd je vénovana pozornost blokdtortim kalciového kandlu, diuretikim a digoxinu.
V zévéru ¢lanku je vypracovana tabulka moznych klinickych projevi nezddoucich vedlejsich Gcinkd nejcastéji uzivanych kardiovaskuldrnich
medikamentd u star$ich nemocnych.
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Seniors and cardiovascular medications

Summary: Authors analyze the situation in the therapy of cardiovascular diseases - unsatisfactory situation especially from the dyslipi-
daemia point of view. Different groups of medications are discussed and their risks for elderly patients. Angiotensin converting enzyme
blockers and their influence on the endothelial dysfunction, but the risk of hyperpotassemia are showed. The risk of gastrointestinal
bleeding during the treatment with antiagregants and anticoagulants, the risk of bradycardia in beta-blockade, possible interactions with
other medications lowering the heart rate are discussed. Attention is paid to calcium channel blockers, diuretics and digoxin. The table
containing possible clinical symptoms of unwanted sideefect of most frequently used cardiovascular medications in elderly is added as

the conclusion of the article.
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Uvod

Problematika polymorbidity, poly-
farmakoterapie a specifickych ryst
medikace u senior(l je v naem i za-
hrani¢nim pisemnictvi opakované ro-
zebirana [1-6], vc¢etné neuspokojivé
situace v oblasti ndleZitosti terapie or-
dinované star$im nemocnym, kdy se ve
snaze o respektovani doporudeni od-
bornych spole¢nosti mlzeme za ur-
¢itych okolnosti dostat do p¥mého
rozporu s Beersovymi kritérii [7,8] za-
hrnujicimi léky potencidlné nevhodné
pro nemocné vyssiho véku.

Ze studie provadéné nedavno na
nasem pracovisti vyplynuly nékteré
skute¢nosti, které je mozné hodno-
tit pravé z téchto pohledd prakticky
protichtdné.

Populace starsich nemocnych s riiz-
nymi formami ischemické choroby sr-
dec¢ni je lécena z poloviny kombinacfi
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medikamentl doporucovanou kardio-
logickymi odbornymi spoleénostmi,
tedy inhibitory angiotenzin-konvertuji-
ctho enzymu, beta-blokatory a antiagre-
gadniterapii, nej¢astéji v podobé kyseliny
acetylsalicylové a pti jeji nesndsenlivosti
ticlopidinem ¢i clopidogrelem. Hypo-
lipidemiky je lé¢ena jen asi 1/3 téchto
nemocnych. Vyznamny podil stardich
nemocnych s ICHS uZiva pravidelné diu-
retika, nitraty a blokatory kalciového ka-
nélu. Pétina starSich nemocnych s ICHS
je digitalizovdna, nutno ovéem pfiznat,
Ze ne vzdy v souladu s doporucenimi od-
borné spole¢nosti. Warfarinizovédno je
asi 5% starsi populace s ICHS. Analyzu
sloZeni medikace souboru 126 nemoc-
nych nad 75 let véku ped ptijetim na ge-
riatrické oddéleni pro akutni koronarn{
syndrom ukazuje graf 1.

Pfi vwvhodnoceni podilu kardiovasku-
larnf medikace v seniorské populaci bez

rozdilu v zdkladni diagnéze pacientd |é-
¢enych v ordinacich praktickych lékaft
zjistime, Ze témér 60% senior(l pravi-
delné uziva ACEI nebo sartany, 40 % se-
niort uzivd pravidelné beta-blokatory
¢i diuretika a 1/3 seniortt ma zavede-
nou terapii antiagregancii ¢i hypolipi-
demiky [9] (graf 2). P¥i tomto vysokém
zastoupeni lékovych skupin v populaci
senior(l je nutné samozrejmé zvazit cel-
kové pocty a druhy uzivanych |ékd, aby-
chom mohli objektivné zhodnotit riziko
pro konkrétniho nemocného.

Jako dalsf rizikovy faktor se vzhledem
ke starsi populaci jevi rozmanitost far-
maceutického trhu s desitkami firemnich
ndzv( jednoho generika a mnohdy prak-
ticka necitelnost skute¢ného ndzvu gene-
rika pro nemocného s deficitem vizu.

Z téchto ddvodi je nutné se zaby-
vat problematikou uzivaného lékového
schématu u seniort na viech trovnich
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Graf 1. Zastoupeni lékovych skupin v medikaci nemocnych starsich 75 let ptija-
tych k hospitalizaci na geratrické oddéleni pro akutni koronarni syndrom -

n =126, prevzato z [31]. ACEI -

acetylsalicylova.

zdravotnické péce a s proziravou ostra-
Zitosti a za opakovaného dtkladného
vysvétlovani schéma modifikovat, re-
dukovat ¢i jinak raciondlné upravovat.

Inhibitory angiotenzin-
-konvertujiciho enzymu (ACEI),
blokatory receptorti angiotenzinu |
V soucasné dobé jsou vibec nejéas-
téji podavanou lékovou skupinou

inhibitory angiotensin-konvertujiciho enzymu,
ARB - blokatory receptort angiotenzinu, BB - beta-blokatory, ASA -

kyselina

u seniord. Vzhledem k zastoupenf

N 4

nejéastéjsich chorob ve vy$s§im véku -
ischemickd choroba srdeéni, hyper-
tenze, diabetes mellitus - |ze jejich po-
davani oznadit za velmi racionalnf,
nebot jeden medikament, dnes jiz vét-
inou v poddnf( jednou denné, ovliviiuje
rovnou 3 choroby star$iho nemoc-
ného. V terénni praxi se tato uZitec-
nost ACEl projevila v jasném trendu
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Graf 2. Pocet a zastoupeni uzivanych druhi [ékd v souboru senior( 1éce-

nych praktickymi lékaFi. ACEI -

inhibitory angiotensin-konvertujiciho enzymu,

ARB - blokatory receptort angiotenzinu, BB - beta-blokdtory, ASA - kyselina

acetylsalicylovd.
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postupu v pofadi nej¢astéji predepiso-
vanych lékovych skupin [4,9] - tab. 1.
K podobnym vysledkim dospéli ve
svém sledovani i kanadsti autofi [10].

Souhrn ddajt o pFipravku uvadr je-
dinou kontraindikaci - angioneuro-
ticky edém, referuje v rdmci nezadou-
cich G¢inkd o zndmém drazdivém kasli,
z hlediska starsich nemocnych je pod-
statny udaj o mozném zhorseni re-
nalnich funkci, o palpitacich a po-
ruchach srde¢niho rytmu, moznych
zavratich a synkopach a nahlém po-
klesu krevniho tlaku p¥i zahajeni |é¢by,
i kdyz tzv. fenomén prvni déavky, jak
jsme jej znali u perifernich vazodila-
tancif, zvlasté hydralazinovych pre-
pardth ¢i prazosinu, nenf nastésti tak
vyrazny a casty. Skupina ACEI je jme-
novdna mezi léky zplsobujicimi za-
vraté vyrazné castéji neZ ostatni |é-
kové skupiny u nemocnych lécenych na
otorinolaryngologii [11].

Vyznamné a bohuZel ¢asto opo-
mijené jsou mozné interakce s dalsf
kardiologickou, ale i nekardiologic-
kou medikaci. Pravé podavani ACEI
zménilo nase nazirdni na hladinu kalia
u kardiakdl i hypertonikdl. V dobéch,
kdy se pro terapii srde¢niho selhani
uzivala kombinace digoxinu a diuretik,
byla nasi hlavni obavou hypokalemie,
kterd zvySovala toxicitu digoxinu a po-
hotovost k arytmiim. Dbali jsme tedy
na to, aby byla diuretickd terapie bud
v kombinaci s kalium Setficim diureti-
kem, nebo suplementaci kalia. V sou-
¢asné dobé Fesime opacny problém -
ACEI jiZz podstatou svého ucinku majf
tendenci zplsobovat hyponatremii
a hyperkalemii a v kombinaci s kalium
Setficimi diuretiky, zvla3té s antago-
nisty aldosteronu, mohou vyvolat u se-
nior( az hyperkalemii ohroZujici Zivot.
Nejsou vyjimkou sérové koncentrace
kalia az 8,5 mmol/| [12]. Vyznamnd
je z hlediska adekvatni péce o seniory
polemika mezi dialyzaénimi stfedisky
o indikaci hemodialyzy u farmakolo-
gicky indukované hyperkalemie.

Interakce dal3i medikace s ACEI ve
smyslu ovlivnén{ antihypertenzniho
ucinku a dal3ich efektd ukazuje tab. 2.
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Tab. 1. Vyvoj nejuzivanéjsich lékovych skupin za 10 let.

Rok 1996 1998 2006

1. vazodilatancia vazodilatancia ACEI

2. analgetika reologika antiagregancia
3. kardiotonika kardiotonika diuretika

4. diuretika analgetika beta-blokdtory
5. reologika diuretika hypolipidemika
6. Ca blokatory Ca blokatory Ca blokatory

7. hypnotika ACEI vazodilatancia

8. laxativa hypnotika analgetika

9. ACEI laxativa PAD

ACEI - inhibitory angiotenzin-konvertujictho enzymu, PAD - peroralnf antidiabetika,
Ca blokatory - blokdtory kalciového kandlu

vvvvv

Efekt
snizen{ antihypertenzniho tcinku

zvyseni antihypertenzniho Gcinku

vznik leukopenie

potenciace hypoglykemizujiciho Géinku
hyperkalemie

Lékové skupiny
nesteroidni antirevmatika
analgetika

alkohol

tricyklickd antidepresiva
barbituraty

allopurinol

cytostatika

systémové kortikosteroidy
prokainamid

peroralni antidiabetika
kalium Settici diuretika

Z hlediska spektra predepisova-
nych ACEIl je zfejmy trend obratu
k prepardtim, které je mozné poda-
vat v jedné denni davce. Z preparatd
s krat$i ucinnosti je captopril uzivan
dnes jiz prakticky vyhradné pro resenf
hypertenznf krize, enalapril si v8ak za-
chovava jesté pomérné znacné za-
stoupeni - ptiblizné 7,5% klientd
praktickych lékard [9] - a pravé u se-
niord je mnohdy podavdn pouze
v jedné dennf davce, tedy v davkovéni,
které velmi pravdépodobné nezarudi
celodenni uspokojivé hodnoty krev-
niho tlaku. Z hlediska indikace ACEI
pti chronickém srde¢nim selhani upo-
zornuje Pilote et al na vysledky studie
porovnavajici dlouhodobou morta-
litu nemocnych |é¢enych captoprilem,
enalaprilem a ramiprilem ve 3 kanad-
skych provinciich. Nemocni lé¢enf
captoprilem a enalaprilem vykazovali
0 10-15% vy3si 3letou mortalitu v po-
rovnani s nemocnymi lé¢enymi rami-
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prilem. Design této studie v8ak byl nd-
sledné ponékud zpochybnén [13].

Relativné nova informace o jednom
z moZnych neptiznivych efektd ACEI
u starsich nemocnych byla publiko-
vanav Japonsku, kde dlouhodoba pro-
1958 v podobé 2letého pravidelného
vysetfovani vzorku populace, proka-
zala v letech 1994-2004 primérny
roénf pokles mineralni kostni hmoty
v kréku kosti stehenni o 1,14 % u Zen
a 0,38% u muzi. Na tomto poklesu
se dle analyzy autord nejvice podilely
pravé ACEIl a v mensi mife také benzo-
diazepiny [14].

Vliv ACEIl na endotelidlni funkce vy-
chézi z prabézné dlouholeté diskuze
spise pozitivné, nyni byla publikovdna
dvojité slepa randomizovand studie
potvrzujici u nemocnych s revmatoidnf
artritidou vyznamny pt¥iznivy vliv ACEI
pridanych k bézné terapii antirevma-
tiky na endotelidlnf funkce v podobé
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snizeni oxidativniho stresu a snizenf ak-
tivity zanétlivych markerd [15].

V diskuzich ohledné kombinova-
ného podani ACEl a ARB je obéma
skupindm ptizndvan prakticky iden-
ticky pFiznivy vliv na endotelidlni dys-
funkci, nejsou v3ak zatim k dispozici
argumenty pro vzajemnou potenciaci
tohoto efektu pfi kombinovani obou.
Stejné tak byl prokdzan ptiznivy vliv
obou skupin na kardiovaskularni mor-
biditu i mortalitu, kombinace obou
skupin nevedla k dal$imu zlep3ent, do-
chézelo v3ak ke kumulaci nezddoucich
Gcinka. Jako jedina evidence-based in-
dikace ke kombinaci ACEIl a ARB za-
stdva chronické srdeéni selhdni s ne-
dokonalou neuroendokrinni blokddou
pfi podavani samotnych ACEI [16].
Guidelines Ceské kardiologické spolec-
nosti uddvaji jako indikaci kombinace
ACEIl a ARB nedostate¢né kontrolova-
nou hypertenzi ¢&i vyraznéj$i proteinu-
rii [17].

Antiagregacni, antikoagula¢ni
terapie
Nejcastéjsi ldtkou navozujici anti-
agregacn{ efekt u stardich nemocnych
je v nasich podminkdch kyselina ace-
tylsalicylova (ASA). O ptiznivém vlivu
antiagregace na morbiditu i morta-
litu kardiovaskuldrnich chorob dnes
jiz nikdo nepochybuje. Studie efektivity
preventivnich opatfeni kardiovaskular-
nich chorob provadéna v USA umis-
tila podavani aspirinu na jedno z pred-
nich mist [18]. Byl prokazan i pt¥iznivy
vliv ASA na hemoreologické vlastnosti,
a tim na vyvoj mikroangiopatickych
komplikaci u diabetikd [19]. V nasi se-
niorské populaci je ASA léceno 35%
klientd praktickych lékatt a 50 % klientd
s ICHS, dalsich 10% klient uziva pro
nesndsenlivost ASA jiné antiagregans -
nej¢astéji clopidogrel ¢i ticlopidin.
Souhrn farmaceutickych ddaji
o ASA kontraindikuje jeji podani u vie-
dové choroby gastroduodena a pti pa-
tologickém sklonu ke krvaceni, nabada
k opatrnosti u nemocnych s bronchidl-
nim astmatem, poskozenim funkce
jater a ledvin a s chronickymi gastroin-
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Efekt
ASA zesiluje tcinek

ASA zeslabuje Gcinek

Tab. 3. Nejcastéjsi interakce kyseliny acetylsalicylové.

PAD - perorélni antidiabetika, NU - nezddouci tcinky, GIT - gastrointestinalnf trakt

Lékové skupiny

antikoagulancia (kumariny, heparin)
kortikoidy - zvy3enti rizika GIT hemoragie
PAD

NU metotrexatu

sulfonamidy

trijodtyronin

valproova kyselina

antagonisté aldosteronu

klickovd diuretika

antihypertenziva

urikozurika

testindlnimi obtizemi. Interakce ASA
s daldimi lékovymi skupinami ukazuje
tab. 3.

V bézné praxi nej¢astéji nardzime na
krvédcivé komplikace, které sice vznik-
nou v dobé uzivani ASA, jejich vznik je
viak casto potencovan vzhledem k vy-
sokému vyskytu onemocnéni pohybo-
vého systému uZivdnim dal$ich neste-
roidnich antirevmatik. Alarmujici byly
vysledky Setfeni kanadskych autord
provétujici tcinnost Canadian guide-
lines - doporuceni pro terapii neste-
roidnimi antirevmatiky u senior(. Sou-
bézné s nesteroidnimi antirevmatiky
byla ASA predepisovdna u 37 % ne-
mocnych, cytoprotektivni terapie byla
sice poddvana 38 % nemocnych sledo-
vané skupiny, nicméné nerespektovala
pravé toto zvy3ené riziko [20].

V pripadé nesndsenlivosti nebo
omezené Gcinnosti ¢i jiné kontraindi-
kace podani nahrazujeme ASA jinymi
antiagregancii blokujicimi reverzibilné
¢i ireverzibilné agregaéni aktivity -
clopidogrel, ticlopidin. Clopidogrel
(Plavix) je poddvdn v prvnich mési-
cich po provedenych invazivnich vyko-
nech na arteriich, predevdim koronéar-
nich, nékterd pracovisté jej podavaji
v této indikaci i v kombinaci s ASA.
Profylaktickd efektivita ticlopidinu
byla také opakované prokazana, pro
star$i nemocné je v3ak tento prepa-
rat zafazen v seznamu potencialné ne-
vhodnych |é¢iv ve stafi pro nebezpedi
vzniku neutropenie a trombocytope-
nie [2,3]. Proto jsou po dobu jeho
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podévani nutné kontroly krevniho ob-
razu. Jako dalsi alternativa ASA byva
uvddén indobufen (lbustrin), ktery
ma vSak zkFizenou alergii s ASA. Dalsf
moznym postupem je ovlivnénf{ séro-
vych srazecich faktort a také zlepSent
hemoreologickych vlastnosti sulodexi-
dem (Vessel due F).

Diskutovanou oblasti je mozny podil
poddvani ASA jako prepardtu s anti-
revmatickymi ucinky na zpomaleni vy-
voje Alzheimerovy demence (AD). P¥i-
tomnost sterilniho zdnétu v neuronech
byla u AD opakované prokdzana a ne-
steroidni antirevmatika byla opako-
vané navrhovéna jako jedna z |éceb-
nych ¢ podptrnych modalit, zvl4sté
druhy antirevmatik s prokdzanou se-
lektivni aktivitou proti A-B(42). | v sou-
¢asné dobé je viak mozné nalézt
rozdilné zavéry studii. Dvandactileté sle-
dovani 1 019 senior{l, z nichz 209 je-
vilo na podatku sledovani pocinajici
znamky AD, neprokézalo zavislost dal-
siho vyvoje kognitivnich funkci na uzi-
vani nesteroidnich antirevmatik véetné
ASA [21]. Na druhé strané ukazala me-
taanalyza nékolika studif zahrnujicich
13 000 nemocnych, u nichz byly v 820
pfipadech prokdzany zndmky podi-
najici AD, jednoznacny efekt neste-
roidnich antirevmatik véetné ASA na
snizeni vyskytu AD, neprokazala ale z&-
vislost na druhu antirevmatika vzhle-
dem k A-f(42) [22].

Jednou z nejdiskutovanéjsich otdzek
v klinické praxi u stardich nemocnych
s kardiovaskularnim postizenim je, zda

ma byt dlouhodobou profylaxi moz-
kové prihody pti fibrilaci sini u starsich
nemocnych ASA ¢&i warfarin. Z praxe
jsou zndamy argumenty pro podporu
obou pfistupll i proti ni, u mladsich
senior( se jevi prospésnéjsi warfarin,
nicméné jisté viichni mame zkusenost
s jinak velmi zachovalym warfarinizo-
vanym sedmdesatnikem a dramatic-
kym prabéhem jeho napt. chirurgické
komplikace ¢i fatélni mozkové hemora-
gie. Z tohoto pohledu byl studif RE-LY
prokdzan jako podstatné bezpecnési
novy pripravek dabigatran [23].

Velkd populaéni studie britskych
autor( zahrnujici 41 900 nemoc-
nych konstatovala ¢astéjsi profylaxi
ASA nez warfarinem u senior0 s fibri-
laci sinf ve véku nad 85 let ve srovnanf
se skupinou 40-65letych. Nej¢astéj-
§im faktorem uptrednostnéni ASA byl
kognitivni deficit a vyskyt padd. Po
6letém sledovani prekvapivé nebyl na-
lezen vyznamny rozdil ve vyskytu kar-
dioemboliza¢nich ptihod. Varovné
viak bylo zjisténf, Ze ro¢nf perzistence
profylaxe dosdhla pouze 70% u ne-
mocnych |é¢enych warfarinem a 50%
u nemocnych lé¢enych ASA. Autofi
z tohoto faktu vyvozuji, Ze v kazdo-
denni klinické praxi pravdépodobné
neni dosahovédno viech efekt dané
terapie, jak je ukazuji vysledky klinic-
kych studii [24].

Novd doporuceni Evropské kardi-
ologické spolec¢nosti tykajici se anti-
koagulacni ¢i antiagregaéni lécby
u starsich nemocnych s fibrilaci sinf
zahrnuji stratifikaci nemocnych podle
moznych rizik vyplyvajicich ze samotné
arytmie a soubéZznych onemocnéni
(CHADS?2 skére - chronické srdeéni
selhani, hypertenze, vék nad 75 let,
diabetes mellitus, mozkova pfihoda
diive probéhld, CHADS2-VASC2 -
vaskuldrni onemocnéni, muzské po-
hlavi), ale také moznych rizik vyplyva-
jicich z antikoagulac¢ni ¢i antiagregaénf
lé¢by (HAS-BLED skére - hypertenze,
abnormalni rendlni funkce, mozkova
pfihoda v anamnéze, krvaceni v ana-
mnéze, labilni INR, v&k nad 65 let, ab-
tzus lékd nebo alkoholu) [25].
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Beta-blokatory

Tato skupina Iékd prosla pomérné
dlouhym vyvojem, a to jak z hlediska
chemického, tak i z hlediska klinického
ndhledu. Dnes je jiz zcela bézné ordi-
novat v klinické praxi cilené beta-blo-
katory neselektivni a samoztejmé cas-
téji selektivn(, beta-blokatory s vnitfn(
sympatomimetickou aktivitou ¢&i bez
ni. Beta-blokatory jsou v dnesni dobé
jednou z mala lékovych skupin se zcela
nepochybné a opakované prokdzanym
pfiznivym vlivem na morbiditu i mor-
talitu ischemické choroby srdeéni.
Jsou uptednostriovdny v terapii arytmif
pred ostatnimi antiarytmiky pravé pro
jejich dlouhodoby pfiznivy efekt oproti
pavodnim klasickym antiarytmikam.
U starsich hypertonikd, zvldsté se sy-
stolickou hypertenzi, je vhodné vyuzit
blokady B-receptort k ovlivnénf{ systo-
lického krevniho tlaku. Relativné ¢as-
tou indikaci podanf{ ve vy38im véku je
i hypertyredza.

Z hlediska rizik u star$ich nemoc-
nych je nutno mit na paméti, Ze i nepa-
trnd ddvka muze u citlivéjsich seniord
vyvolat zdvaznou bradykardii a poru-
chy atrioventrikuldrniho prevodu az
s klinickymi projevy zavrati a padd s ri-
zikem zdvaznych poranéni. Nejednou
je mozné zrusit u starstho nemocného
s prokdzanou atrioventrikuldrni bloka-
dou planovanou implantaci kardiosti-
mulatoru, protoze kontrolni Holterovo
monitorovani prokdzalo po vysazenfi
posledni minimalni davky beta-blo-
katoru vymizeni blokady a zrychleni
tepové frekvence na zcela ptijatelné
hodnoty. Tento efekt mdze byt samo-
zfejmé umocnén podavanim dalsich
medikament( - nejdel$i zndmy efekt
md v tomto smyslu digoxin, v sou¢asné
dobé se k nému pfidava i relativné
¢asto predepisovand skupina antide-
presiv typu SSRI [26]. Opomijenym
vlivem potencujicim vznik AV blokady
vy83ich stupritl pt¥i terapii beta-bloka-
tory je hypotyredza.

Velkd 3védska studie zabyvajici se
analyzou 61 788 nezadoucich dcinkd
medikamentt za 15 let odhalila nejcas-
t&j3f pFicinu torsades de pointes jako

nezddouciho ucinku sotalol a jako
3. nejcastéjsi citalopram [27].

Velmi opatrné jsme zvykli zavadét
blokddu B-receptori u starsich ne-
mocnych s chronickou srde¢ni insu-
ficienci na hranici kompenzace pro
mozZnost daldiho zhorSeni kontrakti-
lity myokardu a manifestaci selhdvanf.
Jedté zavaznéjsi je situace u nemocnych
s CHOPN a pravostrannym selhava-
nim. Dlouhodobé podavani nizkych
davek beta-blokdtord nemocnym se
srdeénim selhanim ve stabilizovaném
stavu bylo opakované prokazano jako
jednoznacné ptiznivé. Posledni dopo-
rucenf jsou viak i pro star$i nemocné
ponékud razantnéjsi - blokada f-re-
ceptorll by méla byt zavedena u viech
nemocnych NYHA Il-1ll nejpozdéji
1 mésic po dekompenzaci. Doporuco-
vany jsou vysoce selektivni beta-bloka-
tory bisoprolol nebo nebivolol. V p¥i-
padé nezddouciho poklesu krevniho
tlaku ¢i tepové frekvence musi byt be-
ta-blokdtory upfednostnény pred
ostatnimi antihypertenzivy nebo bra-
dykardizujicimi preparaty [28].

V této oblasti jsou v poslednich
letech hojné vyuzivany blokdtory
a- i B-adrenergniho tcinku - viibec po-
prvé probéhla multicentricka, dvojité
slepd, randomizovand studie srovna-
vajici u star$ich nemocnych s chronic-
kym srde¢nim selhanim efekt vysoce
kardioselektivniho beta-blokétoru

bisoprololu a alfa- i beta-blokatoru
carvedilolu - CIBIS-ELD. Vysledky stu-
die byly publikovany v roce 2009. Za-
hrnovala 800 nemocnych primérného
véku 73 let a jeji vysledky ukazaly sice
obtiznéjsi titrovatelnost ddvky beta-
blokatorti u nemocnych vyssiho véku,
nicméné podobnou tolerabilitu obou
zkoumanych lé¢iv. Cilové dévky be-
ta-blokdtord - tedy 50 mg carvedilolu
nebo 10 mg bisoprololu - v8ak dosdhlo
bez nezddoucich vedlejsich dcinkd
pouze 25%, resp. 24% pacientl [29].
Znamé jsou vysledky randomizované
studie porovnavajici efekt metoprololu
a carvedilolu u celkem 25 000 ame-
rickych veteran( se srde¢nim selha-
nim (first prescription). Vysledky stu-
die ukazujf, Ze star$i nemocnf byli po
nékolika mésicich |éceni davkou nizsi
nez 50% davky obecné doporuco-
vané, hlavnim d@vodem snizeni davko-
vani byl vyskyt nezddoucich vedlejsich
ucinkd. V celkovém hodnocenf vykazo-
vali del$i dobu preZiti nemocni lé¢eni
metoprololem, autofi sami ale pfizna-
vaji ptitomnost mnoha faktord, které
mohou interpretaci vysledk( ovliviio-
vat [30].

U diabetikd starsich i mladsich po-
ddavame beta-blokdtory spiSe méné
¢asto, a to vzdy za dikladného zva-
Zeni rizika zast¥eni pfiznak hypoglyke-
mie, p¥ipadné vyvolani hypoglykemie
u diabetikd [é¢enych inzulinem ¢&i pe-

7

Efekt

zesilen{ negativné chronotropniho, dro-
motropniho a inotropniho tcinku
zesilen{ negativné dromotropniho a ino-
tropniho Gcinku

zesilenf negativné chronotropniho a dro-
motropniho tcinku - vznik AV blokady
zesilen{ kardiodepresivniho ucinku
snizeni plazmatické koncentrace
beta-blokétort

zvySeni plazmatické koncentrace
beta-blokdtord

zvySeni hypotenzniho Gcinku

inhibice t¢inku beta-blokatord

Tab. 4. Nejvyznamnéjsi |ékové interakce beta-blokatora.

SSRI - serotoninova antidepresiva, JIP - jednotka intenzivni péce

Lékové skupiny

blokdtory Ca kanalu i.v. (verapamil -
pouze za monitorace na JIP!)
antiarytmika chinidinovd a amiodaron

digitalis
inhala¢ni anestetika
rifampicin, indometacin

SSRI, chinidin, alkohol, hydralazin

jind antihypertenziva, tricyklicka antide-
presiva, fenotiazin, barbituraty
xantiny, sympatomimetika

565

Vniti Lék 2011; 57(6): 561-570



Seniofi a kardiovaskuldrni medikace

Lékova interakce Lécivo
zvySeni plazmatické
hladiny digoxin

potenciace efektu

Nezadouci tGéinky
* reverzibilnf kornealni depozita

* periferni neuropatie a myopatie
* poruchy 8titné zlazy

¢ fotosenzitivita
* pneumonitida az plicni fibréza

Tab. 5. Nejvyznamnéjsi lékové interakce a nezddouci ticinky amiodaronu.

p.o. antikaogulancia

beta-blokatory
Ca blokatory

* deprese sinoatridlniho a atrioventrikularniho uzlu

* bolesti hlavy, ataxie tfes, poruchy paméti, nespavost

Efekt

krvacivé projevy
predavkovani,
bradyarytmie
bradykardie, hypotenze,

srdeéni zastava

rordlnimi antidiabetiky. Dal$im rizikem
je zhorSeni prokrveni koncetin, zvldsté
u diabetikli s mikroangiopatif se vzni-
kem perifernich vazospazm( a urychle-
nim vyvoje diabetické nohy.

Dal3i skupinou, u které nelze v 1é¢bé
ischemické choroby srde¢ni plné vyu-
Zit vyhod blokddy B-receptorti, jsou
nemocni s CHOPN - i beta-blokétory
prezentované jako vysoce P,-selektivni
(bisoprolol), je obvykle mozné poda-
vat jen ve velmi nizkych davkach.

Rizikovym obdobim u starSich ne-
mocnych je ukoncovani terapie beta-
-blokatory ¢i prerusenf lé¢by z da-
vodu non-compliance samotného ne-
mocného. V rdmci rebound fenoménu
zname ze zkusenosti i velmi zdvazné ta-
chyarytmie - nejc¢astéji tachyfibrilaci ¢i
flutter sini s nizkym stupném prevodu
na komory, zdvazné zhoreni anginy
pectoris az vznik infarktu myokardu ¢i
vznik hypertenzni krize.

Nejvyznamnéjsi lékové interakce be-
ta-blokator( jsou zachyceny v tab. 4.

Amiodaron

Po zvetejnéni vysledk( antiarytmickych
studii se amiodaron ocitd na jednom
z Celnich mist mezi doporudovanymi
antiarytmiky v akutnim i dlouhodo-
bém podavéni. Casté zastoupeni chro-
nickych supraventrikuldrnich arytmii ve
vy8sim véku znamend vysokou pravdé-
podobnost zatazeni amiodaronu do |é-
kového schématu. Zaroven viak vzhle-

566

dem k vysokému vyskytu latentnich
tyreopatii v seniorské populaci a k vy-
sokému obsahu jédu v molekule amio-
daronu je tfeba mit se na pozoru pred
klinickou manifestaci az dekompen-
zaci preexistujici tyreopatie. V tomto
sméru pfindsi novou lé¢ebnou moda-
litu dronedaron, jehoZ antiarytmické
vlastnosti jsou srovnatelné s amiodaro-
nem, dronedaron viak neobsahuje j6d.
Lze ocekdvat, ze v blizké budoucnosti
bude v 1é¢bé fibrilace sini, jako nejcas-
téjSi arytmie seniorského véku, nahra-
zen amiodaron dronedaronem.

Riziko kumulace amiodaronu v ro-
hovce, a z tohoto faktu vyplyvajici
nutnost prerusovaného davkovani, je
zndma jiz od samotného pocatku kli-
nického uziti amiodaronu v 80. letech
minulého stoleti stejné jako moznost
vzniku periferni neuropatie, poruch
spanku, poruch paméti a plicni fibrézy,
tzv. amiodaronovych plic. NepFiznivé
se mize kumulovat myopatie vyvolana
amiodaronem soubézné podavanym
se statiny. Méné pozornosti je véno-
vano relativné ¢asté hyperpigmentaci
na nekrytych mistech kdze, kterd také
muze signalizovat nezddouci kumulaci
preparatu [32].

Dal$i mozné interakce a nezddouci
Gcéinky amiodaronu uvadf tab. 5.

Statiny
Statiny uziva pt¥iblizné 1/3 nemocnych
s diagnostikovanou ischemickou cho-

robou srde¢nf a polovina geriatrickych
nemocnych po prodélané kardiovas-
kularnf pfihodé [29]. Tato hodnota je
pomérné nizkd vzhledem k pfinosiim,
které snizovani hladin krevnich lipo-
proteind, ale i vlastn{ aktivity statind,
napt. na endotelidlni dysfunkce zna-
menaji. Podobnd konstatovani mu-
Zeme najit i v zahrani¢nich literdrnich
zdrojich [33,34].

V na8ich podminkach byla pre-
skripce statind jiz pomérné dlouhou
dobu uvolnéna i pro praktické lékare,
nicméné ji nebyly pfizplsobeny limity
zdravotnich pojistoven. Jen dosta-
te¢né vytrvali nemocnf si nakonec pre-
depsdni doporuceného statinu ,vy-
béhali“. V soucasné dobé poklesi
thrad zdravotnimi pojistovnami ne-
budou sice preskripci statin( tak za-
tizeny sledované ndklady praktickych
lékaFt a ambulantnich specialistd, fi-
nanéni zatiZzenf, které takto prejde
na samotné nemocné, bude ale zcela
jisté pro mnohé z nich limitujici. Ome-
zend perzistence statin( v terapeutické
kombinaci byla konstatovdna i ame-
rickou analyzou pribéhu |é¢by statiny.
Nemocni s hyperlipidemii bez pfed-
chozi kardiovaskularni pfithody uzivali
statiny 150-200 dni, nemocni v sekun-
darn{ prevenci, tedy po kardiovasku-
larni p¥thodé, uzivali statiny 200-250
dnf, p¥icemz atorvastatin vykazoval vy-
znamné del3i perzistenci nez simvas-
tatin. Autofi sami upozornili na ne-
dostatek pouzité databdze, a to ze
neobsahovala dlivody ukondeni tera-
pie - cena, efektivita, vedlejsi tcinky
apod. [35,36].

Objevuji se také diskuze, ale i fakta
ohledné mozného podilu statind na
zpomalen{ vyvoje Alzheimerovy cho-
roby. Mnozi se dtikazy pro pfimé za-
pojeni cholesterolu do produkce beta-
-amyloidu, na druhé strané jsou zndma
i konstatovéni, ze hranice mezi vasku-
larni a Alzheimerovou demenci nenf,
zvlasté u starSich nemocnych, presnd,
a tedy ze se dyslipidemie mohou po-
dilet na progresi tbytku kognitivnich
funkef jako celku s moznym p¥iznivym
podilem lé¢by statiny [37].
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Poruchy metabolizmu lipidd i cely
metabolicky syndrom vyskytujici se ve
stfednim véku je dnes nékterymi au-
tory zafazovdn mezi rizikové faktory
Alzheimerovy choroby jako nadchéze-
jictho popula¢niho problému a od in-
tervence rizikovych faktord pravé ve
stfednim véku je ocekdvdno zpoma-
lenf vyvoje a sniZzen{ vyskytu AD ve star-
nouci populaci [38].

Nezddouci vedlejsi ucinky statind
jsou vSeobecné zndmy a u starsich ne-
mocnych dochdazi k jejich ¢astéjsimu
vyskytu (dyspepsie, bolesti hlavy, ne-
spavost, zdvraté, myalgie, parestezie,
cholestaticky ikterus, rabdomyolyza).
Novd, jesté razantnéjsi doporucenf
ohledné udrzovéni hladin LDL-cho-
lesterolu pod 1,8 mmol/| znamenajf
nutnost zvySovani ddvek, samoziejmé
s jeSté vy33i pravdépodobnosti vyskytu
nezddoucich Gcinkd. Proto je u star-
Sich nemocnych doporuéovdno zvazo-
vat doplrikovou terapii, napt. snizujicf
stfevni absorpci cholesterolu - ezetro-
lem nebo fytosteroly [39].

Na novou, dosud neprobddanou
oblast upozoriiuje prace z kvétna roku
2008 osvétlujici vliv statinti na narlst
poctu T-lymfocytl s ndslednym moz-
nym negativnim ovlivnénim obrany-
schopnosti viici virovym onemocnénim
a neurodegenerativnim onemocnénim
jako napt. amyotroficka laterdlni skle-
réza, ale i vai¢i nddoram [40].

Nejcastéjsi interakce statin( uvadf
tab. 6.

Blokatory kalciového kanalu
Relaxace hladké arteridlni svaloviny
je nejvyraznéj$im ucinkem této lékové
skupiny - efektu se vyuziva p¥i snaze
o ovlivnéni zejména epikardialnf ¢asti
koronarniho recisté, k terapii hyper-
tenze, ke sniZeni periferni cévni re-
zistence pt¥i ndmahové anginé pec-
toris a pti srde¢nim selhdni - to vie
pfi minimalnim efektu inotropnim
a dromotropnim.

U star$ich nemocnych se obvykle
uchylujeme k pfidani téchto latek do
kombina¢ni [é¢by hypertenze, pokud
dosavadni kombinaci nebylo dosa-

Vniti Lék 2011; 57(6): 561-570

Seniofi a kardiovaskuldrni medikace

Tab. 6. Nejcastéjsi interakce statin(.

Efekt
rabdomyolyza, myopatie

zvydeni sérové hladiny, ¢astéjsi NUL

Lékové skupiny, jiné vlivy
cyklosporin

fibraty

makrolidova antibiotika
antimykotika azolového typu
inhibitory HIV protedzy
derivaty kyseliny nikotinové
amiodaron

grapefruitovd $tdva

digoxin

HIV - human imunodeficiency virus, NUL - nezadouci ucinky léku

Zeno pozadovaného efektu, podobné
je tomu i u anginy pectoris. Vzhledem
k moznym prudkym vykyviim krevniho
tlaku aZ s vyvojem fatalnich mozkovych
ischemii po podanf kalciovych bloka-
tord je u starSich nemocnych striktné
doporuceno podavat pouze retardo-
vané formy preparatu. Nezadoucf Uci-
nek, pomérné ¢asty u diive poddvanych
neretardovanych forem - tedy zcer-
venan{ v obliceji s pocitem horkosti -
je mozné obdas pozorovat u star-
ich nemocnych i po zavedenf terapie
prepardtem retardovanym. U nékte-
rych nemocnych muze dojit po zave-
denf terapie blokdtory kalciového ka-
nalu k rozvoji masivnich otokd dolnich
koncetin imitujicich pravostranné kar-
didlni selhdnf, ovsem bez doprovodné
dusnosti - tento pfiznak neni obvykle
resitelny jinak nez vysazenim prepa-
ratu. Podavani kalciovych blokatoru
novéjsi generace vyvolava edémy pod-
statné Fidceji.

U stardich nemocnych jsou moz-
nosti terapie kalciovymi blokatory
omezeny jejich relativni kontraindikaci
u stenotickych vad - zvla3té aortdlni
stenéza aterosklerotického pavodu
rizné zavaznosti se podle zkudenosti
vyskytuje az u 1/5 nemocnych. Dosud
nebyly zjistény znamky obdobného
pusobeni blokatord kalciového ka-
nalu na arteridlni endotel podobné
jako u ACEI [41].

Blokatory kalciového kandlu je
mozné bezpeéné kombinovat se viemi
bézné doporucovanymi antihyperten-
zivy a antianginéznimi prepardty, anti-
biotiky i peroralnimi antidiabetiky.

Diuretika

Nejcastéji jsou predepisovdna diure-
tika klickova a thiazidov4, chlortalidon
je v monoterapii poklddan u senior(
za nevhodny, protoZe mize zplisobo-
vat hypokalemii a interindividudlné
rozdilné, ne vZdy predvidatelné ztraty
tekutin.

Furosemid muize, jako kli¢kové diure-
tikum, zpGsobovat ztraty kalia, kalcia,
magnezia a natria - podavéan dlouhou
dobu (mésice) bez kontroly sérovych
hladin mineral& muze vést zpocatku ke
zvysené nervosvalové drdzdivosti, kre-
¢m nebo arytmiim, hypomagnezemie
zplsobuje ¢astéjsi a tézsf zachvaty an-
giny pectoris, pozdéji dochdzi az k téz-
kému, Zivot ohroZujicimu minerdlnimu
rozvratu.

V terapii srde¢niho selhdni je nyni
s vyhodnymi ddéinky kombinovéan
s ACEI, je v8ak nutno mit na paméti
vzajemny potencujici vliv na vznik hy-
ponatremie - v soucasné dobé nejcas-
téjSi minerdlni poruchy u geriatrickych
nemocnych [1].

Thiazidovd diuretika jsou indikovéna
Castéji pri terapii hypertenze, u starsich
nemocnych je viak jejich preskripce li-
mitovdna jejich praktickou netcinnost
pfi snizené funkci ledvin (pokles GF
pod 0,5ml/s), dale by neméla byt po-
davédna diabetikim pro riziko zhorSenf
ledvinnych funkci p¥i diabetické nefro-
patii a pro zhorSeni kompenzace dia-
betu. Poddvani thiazidovych diuretik
vede k retenci kyseliny mocové az po ri-
ziko vyvolani dnavého zachvatu.

U starsich nemocnych by optimélnf{
poddvana davka hydrochlorothiazidu
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Tab. 7. Klinické projevy nezadoucich vedlejsich tcinkd ¢i predavkovani vy-
branych zastupct kardiovaskularni medikace.

Klinicky pfiznak
zavraté, pady

hypotenze

dlouhodoby suchy kasel
tachykardie, palpitace

angioedém

apatie, spavost,
obluzenost
bradykardie

pocit chladnych nohou
hypoglykemie
bronchokonstrikce
svalovd slabost, bolesti
svalt

tyreopatie

zmatenost

dyspepsie

Casté infekce, poruchy
krvetvorby

dna, dnavy zachvat
krvaceni GIT

elevace jaterni testd

poruchy spanku

syndrom suchych o¢i
cholestaticky ikterus
krece

parestezie

prechodné poruchy zraku
a sluchu

kozni projevy,
fotosenzitivita

bolesti hlavy

edémy

Mozny vyvolavajici lék
ACEI, BB, diuretika,
ticlopidin, Ca blokatory
ACEI, BB, diuretika, Ca
blokatory

ACEI

ACEl, ticlopidin, Ca
blokdtory

ACEI

BB, diuretika,

Ca blokatory

BB, digoxin

BB

BB

BB, ASA

BB, statiny, thiazidy

amiodaron

ACEI, BB
digoxin, ASA, ticlopidin,
statiny, thiazidy,

Ca blokatory

ticlopidin, statiny,
furosemid

ASA, thiazidy

ASA, warfarin

statiny, BB, ASA,
furosemid

BB, statiny

BB

statiny

diuretika, BB
furosemid, statiny, BB
furosemid, ACEI

furosemid, statiny, BB, tic-

lopidin, thiazidy
diuretika, Ca blokétory,
BB, ACEI

Ca blokatory

MozZn4 potenciace
digoxin

alkohol, tricyklickd
antidepresiva

Ca blokatory

PAD, ACEI

fibraty

suplementace hormoni
Stitnice

dehydratace
NSAID, ATB

NSAID, steroidy
alkohol, ATB

nootropika

antiarytmika, ATB
steroidy

ACEI - inhibitory angiotenzin-konvertujiciho enzymu, BB - beta-blokatory, Ca bloka-
tory - blokdtory vapnikového kandlu, NSAID - nesteroidn{ antirevmatika, ATB - anti-
biotika, ASA - kyselina acetylsalicylova, GIT - gastrointestindlni trakt

méla byt 12,5 mg a neméla by prekrocit
25 mg denné - tedy 1 tbl. u nds dostup-
ného Hydrochlorothiazidu, v kombi-
novanych prepardtech (Moduretic,
Rhefluin, Loradur mite) je ddvka hyd-
rochlorothiazidu dvojndsobna, tedy
50mg. Poddvani malych davek thiazi-
dovych diuretik k antihypertenzni te-
rapii je prospésné z hlediska kompen-
zace izolované systolické hypertenze
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a vyznamné neovliviiuje metaboliz-
mus, véetné kompenzace diabetu [42].
Tento postup je doporucovan také gui-
delines ESH/ESC, je v8ak stale nutno
mit na paméti dlouhodobou subkli-
nickou dehydrataci vétiny starsich ne-
mocnych, tedy to, Ze pfi jakékoli kom-
plikaci zvy3ujici pravdépodobnost
prohloubeni dehydratace, jako je ho-
recka, zvraceni ¢ prijem, mohou diu-

retika vyznamnym zpdsobem stav ne-
mocného dale zhorsit.

Obecné je nutno na starsiho nemoc-
ného léceného diuretiky pohlizet p¥i
jakékoli i neptilis velké ztraté tekutin
jako na ohrozeného akutnim vznikem
dehydratace se viemi disledky véetné
prerendlniho selhani ledvin a mozkové
dysfunkce s delirantnim stavem.

Z hlediska rezimu podavéni diuretik
je samoziejmé nutné respektovat po-
daniv rannich hodindch, aby se nezvy-
Soval pocet no¢nich mikei a nezhorso-
valase compliance nemocného. Dal3im
Uskalim v diuretické terapii seniord je
inkontinence - po zavedeni diuretické
terapie se mohou ptiznaky inkonti-
nence zhorsit, zvysi se spotteba pislus-
nych pomucek a nemocny diuretickou
terapii spontdnné vynechdvd, coz? je
obvyklou pfi¢inou &etnych rehospita-
lizaci nemocnych s chronickym srde¢-
nim selhanim.

Podle aktualizace doporuceni pro
terapii hypertenze se ustupuje od dfive
doporucované kombinace beta-bloka-
toru a diuretika jako prvnf volby [43].

Digoxin

Jedinou evidence based indikaci digo-
xinu je fibrilace sinf s rychlou odpovédf
komor, procento starsich nemocnych
uzivajicich digoxin se tedy sniZuje -
tab. 1. V soucasné dobé jiz digoxin
neni mezi prvnimi 9 nejcastéji uziva-
nymi léky mezi seniory.

Nicméné stéle je nutné mit na pa-
méti jeho pomérné uzké terapeutické
rozmezi i maly distribu¢ni prostor,
a tedy moznost snadného preddvko-
vani s nutnosti kontrolovat hladinu
digoxinu a hladiny mineral(, zvlasté
kalia. U nékterych starSich nemocnych
ma digoxin i v terapeutické hladiné vy-
razné bradykardizujici efekt aZz po hod-
noty TF pod 40/min ¢i az do vyvoje AV
blokady vy8sich stupnid.

Predavkovani digoxinem je jednou
z Castych pticin vaznych dyspeptickych
obtizi nemocného s nechutenstvim,
nauzeou a zvracenim, které vedou
k dal$i dehydrataci, dalsimu zmensenf{
distribu¢niho prostoru a k dal$imu zvy-
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Seni toxické hladiny obvykle dale po-
ctivé uzivaného digoxinu. Z téchto da-
vodil je doporucovano neprekracovat
u seniorl ddvku 125mg za den, a to
i pfi normalnich rendalnich funkcich -
viz Beersova kritéria [3].

Zavéry pro praxi

Lécebné ovlivnéni kardiovaskular-
niho postiZzeni se u vétdiny seniord
pri¢ita k a¢inkdm mnoha dal3ich pre-
pardtd uzivanych pro jiné choroby
véetné plsobeni volné dostupnych
medikamentd. Nar(sta riziko snizené
compliance a zvySeného vyskytu ne-
zadoucich vedlejsich ucinkl i léko-
vych interakef (tab. 7).

Davkovani obvyklé u mladsi popu-
lace je u star$ich nemocnych nutno
s ohledem na aktudlni eliminaéni ka-
pacitu individudlné pfizpsobovat.

U seniorské populace je nutno p¥i
podavani kardiovaskuldrni medikace
ocekavat vyskyt i téch nezddoucich
vedlej$ich Gcinkd, které jsou u mlad-
$ich nemocnych spiSe vyjimecné ci
s podstatné mensimi projevy.

U starSich multimorbidnich nemoc-
nych je tfeba mit na paméti nejen in-
terakce poddvanych |é¢iv mezi sebou,
ale i mozné interakce lé¢iv a soubéz-
nych chorob ¢i interakce [é¢iva a stravy.

Poddvani retardovanych |éciv, pro-
spésné u seniordl z hlediska mozné re-
dukce pocétu uzivanych tablet, s sebou
mbzZze nést riziko kumulace léciva,
nebo naopak trvani dcinku, které ne-
pokryva celou predpokladanou dobu
ucinnosti.

Podpoteno grantem IGA MZ ¢&. NS/
/10029-4 ,Zvy3eni kvality preskripce se-
niorim - validace nastroji lékové politiky
v CR,
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