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Transthyretinova amyloidni kardiomyopatie
(ATTR-CM) je Gasto prehlizena pricina
srdeéniho selhani.

Prvni a jedina peroralni lécba
pro pacienty s ATTR-CM.***

Prokazané zlepseni preZiti.'

Vyznamné sniZeni rizika:'

Mortality Hospitalizace
z jakychkoliv pficin ~ z KV' pfiéin

Frekvence nezadoucich ﬂéipkﬁ
srovnatelna s placebem.

VYNDAQEL® je indikovany k 16¢hé dédicné transthyretinové VYNDAQEL®
amyloiddzy nebo transthyretinové amyloidozy divokého typu UMONUIE PACIENTIM
u dospélych pacientl s kardiomyopatii (ATTR-CM).’ ZI' T DE'LE

PRIPRAVEK JE HRAZEN Z VEREJNEHO ZDRAVOTNIHO POJISTENI OD 1.6. 2023° S NIZSiM POGTEM HOSPITALIZACI"

“ATTR-CM = transthyretinova amyloidni kardiomyopatie
"KV = kardiovaskuldrni

v Tento I6Givy pripravek podiéhd dalSimu sledovani.
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Déldme pro pacienty po IM maximum mozného?

Délame pro pacienty po IM maximum mozného?

Jedno z on-line sympozii, ktera probéhla v ramci XXXI. sjezdu Ceské kardiologické spole¢nosti v kvétnu 2023, bylo zaméFeno
na sekundarni KV prevenci u pacientll po akutnim infarktu myokardu (AIM). Potfeba spoluprace mezi lékafi v této oblasti
se odrazila i ve sloZeni pfednasejicich, a Ucastnici tak mohli nahlédnout na problematiku o¢ima lékare z kardiovaskular-
niho centra, interven¢niho kardiologa a ambulantniho kardiologa. Prof. Ostadal nastinil 4 pilite, na kterych sekundarni
KV prevence po AIM stoji — organizace péce, péce lékare, Uhrada péce a pacient. Ukazal, Ze v mnoha ohledech je v péci
o tyto pacienty prostor ke zlep3eni. Podtrhl roli pfistupu samotného pacienta a moznosti zlepSeni adherence k 1é¢bé,
mezi néz vedle fadné a pravidelné edukace a motivace patfi i vyuzivani fixnich kombinaci Uc¢innych latek, které snizuji
pocet predepsanych tablet u pacientl po AIM. Doc. Kala, jako interven¢ni kardiolog, vysvétlil na konkrétnich kazuistikach
koncept funk¢ni revaskularizace u pacientli s AIM, kdy se zakrok provadi pouze na zakladé posouzeni vyznamu koronarni
|éze pro progndzu a kvalitu Zivota nemocného. Zdlraznil, Ze i po revaskularizaci je riziko opakovaného AIM vysoké a je
nutna sekundarni prevence. | on apeloval na vyznam adherence k [é¢bé z dlivodu dolozeného zvyseni mortality a poctu
provedenych revaskularizaci u pacient s nedostate¢nou adherenci k sekundarni KV prevenci. Obé pfednasky odkazaly na
studii SECURE, ve které pouhé podéavani 3 ucinnych latek ve fixni kombinaci vedlo u pacientl po AIM v porovnani s volnou
kombinaci k poklesu rizika slozeného parametru zahrnujiciho KV mortalitu, nefatalniho AIM, nefatalni cévni mozkové
pfihody (CMP) a revaskularizace o 1/3 pfi zvySeni adherence k |é¢bé. MUDr. Vesely se vénoval problematice sekundérni KV
prevence z pohledu ambulantniho kardiologa. Zdlraznil vyznam navaznosti ambulantni péce u pacientl hospitalizovanych
pro IM, a to nejpozdéji do 30 dnl po propusténi. Nastinil problematiku suboptimalni Uhrady nékterych doporucenych
antitrombotik, hypolipidemik a antidiabetik, a naopak poukézal na dobrou dostupnost piipravkl pro lé¢bu hypertenze,
jejiz kontrola stale neni optimalni a zGstava tak jednim z nejvyznamnéjsich rizikovych faktord. Vénoval se vyhodam kombi-
nace ACEIl a B-blokatord u pacientd po IM. V zavéru upozornil na vysoky pocet tablet, které museji pacienti po AIM denné
uzivat. Jejich snizeni pomoci vyuziti fixnich kombinaci co nejdfive po IM mGze spolu s dobrou spolupraci mezi Iékafem
a pacientem pfi volbé terapie vyznamné zvysit adherenci k |é¢bé, kterd je predpokladem ucinné sekundarni KV prevence.

Co je mozné zlepsit v sekundarni prevenci
po infarktu myokardu?

Prednasel: prof. MUDr. Petr O3tadal, Ph.D.

Kardiovaskularni centrum Nemocnice Na Homolce, Praha

Organizace péce

V rdmci organizace péce musi pii péci o pacienta po AIM fungovat
sft tvorend kardiocentrem, regionalni nemocnici, ambulantnim specia-
listou a praktickym lékafem. Musi mezi nimi fungovat vymena informacf
a odesilani pacienta. Pro sdilenf vsech potfebnych informaci v rdmci

Akutnfinfarkt myokardu je i pfes pokroky mediciny stéle zavazny
stav. Hospitaliza¢ni mortalita pacientl po AIM ¢ini 6 % a pacienti po
propusténi maji velmi vysoké riziko nasledné kardiovaskularni (KV)
pfihody. Behem 3 let po AIM prodéla pres 10 % dalsi IM, zhruba 2 %
CMP a kolem 5 % pacientd zemre z KV pficin (1) (Obr. 1). Progndéza
pacientl po AIM je tedy zédvaznd a aktudlni evropska doporucenf
fadi tyto nemocné do nejvyssi rizikové kategorie — velmi vysokého
KV rizika (2). Tito pacienti si proto zaslouzi péci, kterd dokéze jejich
progndzu zlepsit.

Sekundarni KV prevence stoji na 4 pilffich. Tvoff je organizace péce,
poskytovatel péce, platce péce a sdm pacient. Dobrd organizace péce
vyzaduje spolupraci mezi nemocnici a ambulantnim specialistou. Lékar
jako poskytovatel péce by mél pacientovi zajistit optimalnf Ié¢bu za-
lozenou na dlkazech a vychazejici z aktudlnich doporuceni. Ze strany
platce péce je potfebna Uhrada optimalni 1écby a pacient musf byt in-
formovany, edukovany a zddouci je jeho spoluprace a dodrzovéani [écby.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

této sité mlze napomoci doporuceni pro prekladové a propoustéct
zpravy pacientl po AlM, coz je jednostrankovy text volné ke stazenf
na www.kardio-cz.cz/dokumenty-764/. Pro dobrou organizaci péce je
také potfebna dostupnost a volna kapacita kardiologl nebo internist(
a v neposledni fadé referovani nemocnych do specializovanych center,
je-liindikace.

Péce lékare

Lécby pacientl po AIM se tyka celd fada doporucenti. Jde o dopo-
ruceni pro lé¢bu akutnich koronarnich syndromd, pro KV prevenci, pro
chronické koronérni syndromy, pro revaskularizaci myokardu, pro dudini
antiagregacnilécbu, lécbu dyslipidemie, fibrilace sini, hypertenze a ¢asto
i pro diabetes. Pro snadnou orientaci v doporucené péci o pacienty po
AIM |ze pouzit ne pfili§ obsahly text Stru¢ny souhrn doporuceni pro
dlouhodobou péci o nemocné po infarktu myokardu aktualizovany
vlednu 2022 (3).

/ Vniti Lék. 2023;69(Suppl. C) / VNITRNI LEKARSTVI
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Obr. 1. Pretrvdvajici vysoké KV riziko u pacientd po IM

Hospitalizaéni mortalita ~ 6%

Velmi vysoké riziko nasledné KV prihody!
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Hess et al. Am Heart J. 2017

Platce péce

Uhrada doporu¢ené lé¢by pacientd po AIM je v CR stale subop-
timaIni napf. u nékterych antitrombotik a hypolipidemik. Platce péce
ale bude samozrejmé zajimat motivace pacientl k sekundarni prevenci
a motivace Iékafl k dodrzovani postupt a k dosahovanf cild 1é¢by.
Ktomu by mohlo pomoci propojenti jiz existujicich databézi a sledovani
indikatord kvality sekunddrnf péce. Jako vhodny indikator kvality se
nabizi napf. hladina LDL cholesterolu.

Pacient

Pacient po AIM musi byt v prvnifadé dobre informovéan. Musi védét,
co to je infarkt myokardu, co je to sekundarni prevence, co zahrnuje,
jakych cilovych hodnot by mél dosahovat a pro¢. Mél by chépat vliv
sekundarni prevence na prognézu svého stavu. Lze k tomu vyuzit
tisténé materidly — kazdy pacient po akutnim korondrnim syndromu
dnes dostava v nékterych kardiocentrech informacni brozuru, kterou
simUze odnést domd. Zejm. pro mladsi nemocné jsou vhodné mobil-
ni a webové aplikace. Tato cesta edukace pacientd po AIM neni v CR
dostatecné vyuZita a nastroje chybif.

Pacient musi byt kromé informovanosti také dostatecné k sekundar-
ni prevenci motivovan. To vyZaduje mnohdy znacné Usili. Predpokladem
Ucinnostilécby je spoluprace pacienta a jeho adherence k1écbé. Zde je
velky prostor ke zlepseni. Metaanalyza dat 376 162 pacientt z 20 studif
hodnotila procentudlni adherenci k jednotlivym Iékovym skupindm
v sekundarni prevenci po AIM. Vysledky ukézaly dlouhodobou non-
-adherenci k Ié¢bé u tfetiny pacientd. Z Iékovych skupin byla nejnizsi
adherence zjisténa u B-blokatord (62 %), poté u kyseliny acetylsalicy-
lové (65 %), vyssiu ACEI (70 %), blokator( Ca kanald a statinCi (76 %) (4).
Vzhledem k vysokému poctu |ékd, které maji pacienti po AIM v sekun-
darni prevenci uzivat, Ize zvyseni adherence k lé¢bé dosahnout snize-
nim poctu predepsanych tablet pfi vyuzitf fixnich kombinaci. Studie
SECURE ukdzala, Ze pouhd ndhrada volné kombinace 1ékl v sekundarni
KV prevenci za fixni kombinaci (polypill) sniZila béhem 4 let vyznamné
riziko KV prihod. Soucasti sekundarni prevence je i dodrzovani rezimu
a zanechanf kourent.

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2023:69(Suppl. C) /

Zaveér

Pacienti po AIM majf velmi vysoké riziko dalsi KV piihody. Peclivé ve-
dend dlouhodobd sekundarni prevence mze pravdépodobnost vzniku
dalsi KV pffhody vyznamné snizit. Zde je stéle velky prostor na zlepsen.
Nezanedbatelnd ¢ast nemocnych nenf [é¢ena podle doporucenych
postupt. Dostatecnd nenf ani adherence pacientt k Ié¢bé. To je mozné
zlepsit mimo jiné dobrou edukaci a motivaci pacientd a vyuzivanim
fixnich kombinaci Ucinnych latek, které snizi pocet prfedepsanych tablet.

Pohled invazivniho kardiologa
Prednasel: doc. MUDr. Petr Kala, Ph.D., FESC, FSCAI
Interni klinika LF MU a FN Brno

Priklady intervencnich zakroki u pacientti s AIM

Cilem lé¢by pacienta s AIM je doséhnout preziti piihody, prevence
dalsiho IM, dobré kvality Zivota a dlouhodobého preziti.

Asi polovina pacientl s AIM m& postiZzeni jediné koronarni tep-
ny. Pfikladem je pacient s akutnim uzévérem ramus circumflexus,
u kterého byla provedena primarni perkutdnni korondrnf intervence
(PCI) se zavedenim koronérniho stentu. Tim ale jeho osetfeni nekon-
¢i. Pacient mé pred sebou dlouhodobou naslednou péci vzhledem
k dobré progndze a je tfeba zajistit mu dobrou kvalitu Zivota. Zde jiz
hraje zdsadnf roli pacient.

Prikladem postizeni vice korondrnich tepen, coz je stav postihuji-
cidruhou zhruba polovinu pacientl s AIM, je 56lety muz s obliteracf
3 koronarnich tepen. Po tydnu dusnosti a daldich pfiznakd, kdy
zUstal doma a ¢ekal na zlepseni stavu, byl pfijat do nemocnice v kar-
diogennim Soku vyzadujicim resuscitaci. Zjistén byl akutni uzaveér
ramus circumflexus a chronicky uzavér kmene pravé véncité tepny
s tézkou systolickou dysfunkci levé komory s ejekenf frakei (EFLK)
15 %. Byla nutnd uméla plicni ventilace, mechanicka srde¢ni pod-
pora, mimotélni obéh s kontrapulzaci. Po stabilizaci byla provedena
korondrniintervence — PCl se zavedenim stent v ramus circumflexus,
poté v kmeni pravé korondrni tepny a v ramus interventricularis
anterior. Stav byl komplikovan SIRS (systémova zanétova odpovéd

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



organismu), bronchopneumonii, anémii, trombem v levé komofe
a organickym psychosyndromem. Pacient byl 5x hospitalizovadn
po 18 mésicich podstoupil Uspésnou transplantaci srdce s dobrym
naslednym prébéhem.

Koncept funkcni revaskularizace

Ukolem intervenéniho kardiologa je provést funkeni revaskularizaci
myokardu. Osetfeny by mély byt stendzy, které jsou pficinou funkeni
ischemie. Nelze tedy vychézet jen zanatomického pohledu na koronarn{
systém. Provadéji se osetfen 1ézf, kterd povedou ke zlepseni prognozy
a kvality Zivota pacienta (6). Tento koncept funkeni revaskularizace vy-
Zaduje posouzeni funkéni vyznamnosti obstrukce koronérnich tepen
podle frakeni pritokové rezervy (FFR), intravaskuldrni ultrasonografie
¢i optické koherentni tomografie. Jde o zdsadni pomocné metody
v katetrizacni laboratofi, které rovnéz umoznuji posoudit moznosti
zlep3eni progndzy pacienta po intervencnim zakroku. Pocty téchto
vykond narGstaji.

Pétileté sledovani pacientd ve studii FAME 2, které se zUcastnila
i Ceskd pracovisté, ukazalo prinos PCl provadéné dle FFR oproti far-
makoterapii (7). Riziko vyskytu primédrniho sledovaného parametru
zahrnujiciho umrti, AIM nebo akutni revaskularizaci bylo u pacient(
s takto vedenou PCl 0 54 % nizsi nez pfi farmakoterapii (HR = 0,46,
95% Cl 0,34-0,63, p < 0,001). Analyza jednotlivych slozek priméarniho
sledovaného parametru ukazala, ze tento rozdil byl dan vyznamné
nizsim rizikem akutni revaskularizace myokardu (7).

Prikladem pristupu k lé¢bé AIM dle konceptu funkeni revaskularizace
je 70lety pacient s AIM bez elevace Useku ST s nizkym rizikem. Tento
pacient ma hypertenzi, dyslipidemii, diabetes 2. typu a BMI 30 kg/m?>.
Bylo u ngj zjisténo difuzni neobstruktivni korondrni postizeni s patrnym
zpomalenym plnénim korondrniho fecisté. Funkeni vysetfeni celého ko-
rondrniho fecisté vcetné mikrocirkulace ukazalo normalni FFR, hrani¢nf
hodnota koronarni pritokové rezervy a tézké postizeni mikrocirkulace.
Jde o casty nalez u pacientd s diabetem. Tento pacient jednoznacné
potfebuje Ié¢bu, ale nikoliv intervencni revaskularizaci. Zékladem je
u néj sekundarni prevence.

Riziko opakovaného infarktu myokardu

CR patif v Evropé mezi zemé s vysokym KV rizikem (8). Sou¢asné
je tfeba myslet na to, ze po akutnim osetfeni AIM nenf riziko opa-
kovaného infarktu viibec zanedbatelné. Podle amerického registru
CRUSADE zahrnujiciho téméf 20 tisic pacientl po akutnim korondrmim
syndromu (AKS) starsich 65 let se i pfes pfedepsanou léCbu objevi AIM
znovu béhem 1 roku u 12 %, béhem 2 let u 17 % a béhem 5 let u 26 %
nemocnych (9). Data z redlné praxe také ukazujf, ze pacienti po AIM majf
2x vys§i KV mortalitu i pfes pfedepsanou sekundarné preventivni lé¢bu
a tato zvysend mortalita pretrvava i u revaskularizovanych nemocnych.
Primérna délka preziti pacientl ve véku 65-69 let po AIM byla v této
analyze 8,3 roku v porovnani's 18,7 roku u kontrolni skupiny bez AIM
(10). V CR bylo v roce 2021 hospitalizovano s AIM téméF 14000 osob,
tj. 0,1 % populace. Ve vékové kategorii nad 65 let jde jiz 0 0,4 % a tento
podil s vékem dale stoupa.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz
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Adherence k sekundarni KV prevenci po AIM

V sekundarni KV prevenci po AIM md nejsiingjsi doporuceni Uprava
zivotniho stylu. Lze ji podpofit pomoci kognitivni behavioralnf terapie,
multidisciplindrni kardiovaskularnf rehabilitace pfi zapojeni multidis-
ciplindrnich zdravotnickych tymd. Mélo vyuzivané jsou pravidelné
psychologické intervence, Iépe je dodrzovano doporuceni ockovanf
proti chfipce.

Zékladem medikace je antitrombotickd terapie. Pi jeji volbé je
nutné postupovat individualné a posoudit riziko ischemie i krvacivych
komplikaci. Dale jsou doporucena hypolipidemika, ACEI nebo sartany,
B-blokétory a antagonisté mineralokortikoidnich receptort podle stavu
hemodynamické funkce a stavu funkce levé komory.

Adherence pacientl po AIM k této terapii ale casem klesa. Za 2 roky
po AIM neuziva B-blokatory a ACEl polovina pacientd. Nedostatecna
adherence k témto tfidam Iékd pfitom vyznamné zhorsuje prognézu
pacientl s ischemickou chorobou srdecni. Jak bylo doloZzeno u témef
16 tisic pacientl béhem 4 let, nizkd adherence k uzivani 3-blokatort je
spojena s narlstem celkové mortality o 50 % a rizika korondrni revas-
kularizace o 15 %, nizkd adherence k uzfvani ACEl s nardstem celkové
mortality o 74 % a korondrni revaskularizace o 32 % (12, 13). Pozornost
je tfeba vénovat i vybéru ACEl. Jedinymi latkami mezi ACEl s doloze-
nym snizenim rizika infarktu myokardu v monoterapii jsou ramipril
a perindopril, pficemz relativni pfinos perindoprilu je 0 44 % vétsi nez
u ramiprilu (14, 15).

Negativni dopad vysazenf sekundarné preventivni [écby u pacientd
po AIM dokladaji i dalsi prace. Sledovani 1521 pacientl ukézalo, ze vy-
sazeni 1 z 1ékd predepsanych v sekundarni prevenci béhem 1 mésice
po AIM je spojeno s narlstem ro¢ni mortality 0 9 % (16) (Obr. 2).

Velmi pfiznivy dopad mé v této souvislosti vyuzivani fixnich kombi-
naci. Nedavno publikovana studie SECURE prokézala, Ze fixni kombinace
kyseliny acetylsalicylové, ACEl a statinu v 1 tableté u 2499 pacientd
do 6 mésicl po AIM vede v porovnani s volnou kombinaci [ékd ke
snizeni rizika primarniho sledovaného parametru béhem 3 let 0 33 %.
Tento primdrni sledovany parametr zahrnoval KV mortalitu, nefatalni
IM, nefatalni CMP a revaskularizace. Jeho vyskyt ¢inil 9,5 % ve skupiné
s fixni kombinaci a 12,7 % s volnou kombinaci 1ékd. Zjisténa byla vyssi
adherence k1é¢bé u pacientd s fixni kombinaci (5) (Obr. 3).V sekundarni
KV prevenci je dulezitd také korekce dyslipidemie, kdy dnes mizeme
vyuzit vysoce Ucinnou biologickou Ié¢bu (inhibitory PCSK9).

Zaveér

Prilécbé pacienta s AIM je dulezity komplexni pohled na nemocné-
ho a jeho korondrni postizeni. Revaskularizace by méla byt vedena na
zakladé funkéniho konceptu po posouzeni mikrocirkulace a pritomnosti
nestabilnich platQ. V nésledné péci je zcela zésadni Uprava zivotniho
stylu a kombinovana farmakoterapie zaméfena na snizent rizik spoje-
nych s AIM a aterosklerézou. Dlouhodobé je nutna pravidelna pecliva
kontrola rizikovych faktord s Gcelnym vyuzivanim fixnich Iékovych
kombinaci, které zvysuji adherenci k [é¢bé. Péce o pacienta po AlM stojf
na vzajemné spolupraci mezi interven¢nim kardiologem, ambulantnim
specialistou, praktickym lékafem a pacientem (Obr. 4).
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Obr. 2. Rocni KV mortalita pfi vysazeni sekunddrmé preventivni lécby béhem 1. mésice po AlM

Vliv poctu uzivanych Iékll na mortalitu pacientl po IM

e Zafazeno 1521 pacientl po IM

¢ Podobu 1 roku sledovana adherence
k sekundarné preventivni 1écbé (BB, 0vs Any 1 Madication
aspirin, statin) a vliv poctu uzivanych 1éka
na mortalitu 0vs 8 Medications

* Vysazeni sekundarné preventivnich Iékd 5.00 (1 8513 50)
b&hem prvniho mésice po AKS vedlo Ove T or2Medicatons —_
k nardstu 1 rocni mortality 0 9%

381 (186-7.72)
e

3.33(152-7.14)
e

1.82(1.09-3.03)
Aspirin Disconfinuation —a—

1.96 (1.10-8.45)
B-Blacksr Discontinuation —e—

2.86(147-555
Statin Discontinuation —m=

0 1‘25 0 ‘25 D‘S 1 é 4‘1 é
Decreased Mortality  Increased Mortality

Figure 3. Adjusted (for all Table 1 variables) hazards ratios for patient
Ho PM, et al. Arch Intern Med. 2006;166:1842-1847 subgroups. Stating include 3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A reductase
inhibitor medications. Error bars indicate 95% confidence intervals.

Obr. 3. Poddvdni fixni kombinace u pacientt po IM vyznamné zlepsuje prognézu pacientd oproti volné kombinaci lékd

Hazard rathe, 0.7 (95% CL, 0.60-0.06)

2 499 pacientu s infarktem myokardu béhem pfedchozich 6 mésica
randomizovano na lé¢bu polypilem (ACEi, statin, aspirin) nebo volna
kombinace lékd

Doba sledovéni 36- mésicl

Primarnim slozenym end-point: KV mortalita, nefatalni IM, nefatalni
ischemicka CMP, revaskularizace. Hasard i, 070 (999 CL034-090

a5z
Ll

Usual care
Vysledky:
pokles primarniho end-pointu o0 33% (9.5% ve skupiné s polypilem vs. 12,7%
s volnou kombinaci léka)
adherence k medikaci byla vys$si ve skupiné s polypilem vs, volné kombinace
1ékd
nezadouci ucinky byly mezi skupinami podobné

N Engl J Med 2022;387:967-77.

Obr. &. Jak zlepsit prognézu pacienta po IM - souhrn

Komplexni pohled na pacienta a jeho korondrni postiZeni -optimalné
vedena revaskularizace, posouzeni mikrocirkulace a pfitomnosti
nestabilnich platd aj.

Uprava Zivotniho stylu a kombinovana farmakoterapie zamérené na
snizeni rizik spojenych s IM a aterosklerdézou.

Pecliva kontrola rizikovych faktor( s i¢elnym vyuzivanim fixnich

lékovych kombinaci zvySujicich adherenci k |é¢bé
4. Spoluprace!
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Pohled ambulantniho kardiologa
Predndsel: MUDr. Jifi Vesely
EDUMED, s. . 0., Broumov

Navaznost ambulantni péce po hospitalizaci pro AIM

Diky intervencni kardiologii dosahujeme v lé¢bé pacientl s AIM
vybornych vysledkd. Tyto vysledky by ale mohly byt z dlouhodobého
hlediska mnohem pfiznivejsi. Vyvoj mortality po AlM, at uz béhem
hospitalizace, 30 dnt, 90 dnd nebo 12 mésict po pifhodé od roku 2010
stagnuje. Cesty ke zlepsenfje mozZné hledat v sekundarni prevenci, kon-
krétnéji ve 4 pilitich, na kterych stoji. Velkym piinosem pro béznou praxi
je text Stru¢ny souhrn doporuceni pro dlouhodobou péci o nemocné
po infarktu myokardu aktualizovany v lednu 2022 (3). Po propustént
pacienta po AIM z nemocnice by mél dalsi péci fidit kardiolog, v pfi-
padé jeho horsf dostupnosti ¢i pfitomnosti vice komorbidit u daného
pacienta internista. Casovy odstup prvni ndvitévy u tohoto specialisty
po propusténi z nemocnice po AIM se fidi mirou obéhové stability
nemocného a zdvaznosti jeho onemocnéni. Ani u zcela stabilnich

pacientll by ale nemél prekrocit 30 dnt (3).

Potreba zvyseni dostupnosti lécby

Ne viechna Ié¢ba uvedend v doporucenich pro lé¢bu pacientl
po AIM a ovérend ve velkych kontrolovanych studiich je v redlné praxi
snadno dostupnad. V rdmci antitrombotické [écby je u vétsiny pacientd
doporucen ticagrelor nebo prasugrel, oviem thradové podminky
nenabizeji snadnou dostupnost téchto Iékd u viech pacientd. Pldtcem
farmakoterapie se tak mnohdy stéva pacient.

A tyka se to i lécby dyslipidemie. Podle stavajicich doporucenf je
cilovou hladina LDL cholesterolu < 1,4 mmol/mol, u extrémné rizikovych
pacientl dokonce pod 1,0 mmol/I (2). Podle observacni studie DA VINCI
provedené napfi¢ evropskymi staty dosahovali pacienti léceni hypolipi-
demiky v primarni nebo sekundarni KV prevenci cilovych hodnot lipidd
pouze ve 39 % pripadl podle doporuceni z roku 2016 a pouze v 18 %
podle doporuceni z roku 2019 (17). Lé&eni byli pfevazné monoterapif
v podobé vysoce nebo stfedné davkovaného statinu. Jak naznacuji
posledni prace, u pacient po AIM by mohlo byt vhodné nasadit jesté
béhem hospitalizace kombinovanou lé¢bu zahrnujici statin + ezeti-
mib a u pacientl s extrémnim rizikem dokonce trojkombinaci statin
+ ezetimib + inhibitor PCSK9 (18). | na této léché se ale v soucasnych
podminkéch uhrady v CR bude muset finan¢né podilet pacient.

Dalsi dllezitou terapeutickou volbou je u pacientl po AlM, ktefi
maji soucasné diabetes 2. typu, antidiabetikum. Tito nemocnf by méli
dostévat bud agonistu GLP-1 nebo inhibitor SGLT2 (8). Pokud nejde
o inhibitor SGLT2 indikovany v 1é¢bé srdec¢niho selhdni, jsou tato anti-
diabetika s prokdzanym KV pifnosem hrazena az u pacientd s pomérné
vysokou hladinou glykovaného hemoglobinu (HbA1c). Lé¢bu, ktera
mUze byt pro diabetiky po AIM nejvétsim piinosem, si také mnohdy
musf hradit pacient sam.

U pacientt po AIM bychom neméli otdlet ani s Ié¢bou obezity
a s podporou odvykdani koufent. To si hradf pacient sém. Finan¢ni vydaje
na medikaci doporucenou v sekundarni KV prevenci mohou byt tedy
znacné a jde pfitom o dlouhodobou terapii.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz
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Volba antihypertenzni lécby u pacientli po AIM
Naopak pro sekundarni prevenci dalsi G¢innou a snadno dostupnou
lécbou u pacientl po AIM jsou pfipravky pro kompenzaci hypertenze,
a to veetneé piipravkl s prokdzanym kardioprotektivnim ucinkem.
Cilovou hodnotou je u vétsiny téchto nemocnych STK < 130 mm Hg (8).
Podle studie EUROASPIRE V nemé v CR 60 % pacient( s AIM v anamnéze
kompenzovany krevnf tlak, coz nejsou pfiznivé vysledky absolutné, ani
vramci Evropy. Navic nejsou pacienti vzdy lé¢eni vhodnymi antihyper-
tenzivy. V 1. a 2. kroku 1é¢by hypertenze je doporucovéna postupné
dvoj- a trojkombinace ACEl/sartan + blokator Ca kandlu anebo diure-
tikum. Antihypertenziva by méla byt podavéna preferencné ve fixni
kombinaci v 1 tableté. U pacientl po AIM je vhodné zvazit podavani
B-blokatoru (8). Doporucovanou kombinaci antihypertenziv u pacient(
po AIM jsou ACEI a 3-blokétory, samoziejmé se zohlednénim typu in-
farktu a pretrvavajiciho postizeni systolické funkce. Vyplyvé to iz jejich
mechanismu Ucinku. Beta-blokatory snizujf srdec¢ni vydej, vyplavovanf
reninu a spotiebu kysliku myokardem, ACEI snizuji cévni rezistenci, zvy-
Suji vazodilataci a diurézu, potlacuji zanét a dysfunkci endotelu (19-21).
Porovnani ACEI (150000 pacientl ze 39 studif) a sartan( (55000
pacientl z 11 studif) v primarni KV prevenci ukézalo pokles rizika IM
pfi podavani ACEl 0 14 % v porovnani s nardstem o 8 % u pacientd se
sartany. ACEIl sniZily v této studii vice také celkovou a KV mortalitu (22).
Podobné vysledky byly zjistény u nemocnych s ICHS. Metaanalyza 15
studif se 78000 pacienty a medidnem sledovan( 3 roky ukazala pokles
rizika AIM pfi lé¢bé ACEl o 17 % v porovnani s nevyznamnou zménou
pfi lé¢bé sartany. Rovnéz celkovd a KV mortalita zUstaly pfi [é¢bé sar-
tany bez vyznamné zmeény, pfi lécbé ACEl klesly o 14 %, resp. 17 % (23).
A pfinos ACEl v porovnani se sartany na KV mortalitu byl pozorovan
i u pacientl po AIM, a to nezavisle na typu infarktu, na ejekeni frakci,
pfitomnosti diabetu nebo hodnoté glomerularni filtrace (24).
Viysledky naznacuji, ze ¢im téZ3i je KV postizeni pacienta, tim je pfi-
nos ACEl vyraznéjsi a jeho podavani dilezitejsi. Studie s perindoprilem
napr. ukazuji pokles celkové mortality pacientl s hypertenzi o 13 %,
pokles rizika AIM u pacientl s vysokym KV rizikem o 28 % a pokles
Sleté mortality u pacientl po AKS 0 30 % (14, 25, 26). Z hlediska sni-
Zenfrizika AIM je perindopril vyznamné Ucinnéjsi nez pramerny ACEI.
V metaanalyze 26 studii s 108 000 pacientl s vysokym KV rizikem bez
srdec¢niho selhdnf snizil perindopril riziko AIM o 28 %, ACEl primérné
019 9% asartany o 10 % (14). Jednim z dGvodd takového pfinosu pe-
rindoprilu je kontrola krevniho tlaku po celych 24 hodin véetné rannf
rizikové faze (27). Dalsi vysvétleni nabizi silny ucinek perindoprilu na
zvySeni bradykininu, ktery ma vyznamné kardioprotektivni ucinky
(28, 29). Perindopril prokazal také Gcinek na snizenf hypertrofie levé
komory po AIM, coz pUsobi preventivné proti vzniku fibrilace sini (30).
Kombinace ACEl s 3-blokdtorem je u pacientl po AIM dlouho-
dobé dobfe snasena a je spojena s nizsim rizikem vzniku diabetu nez
kombinace jinych tid antihypertenziv s 3-blokatory (31). V porovnani
s kombinaci B-blokétor + sartan byla kombinace 3-blokator + ACEI
u 13873 pacientl po Uspésné akutni revaskularizaci spojena s nizsf
celkovou mortalitou, KV mortalitou i po¢tem revaskularizaci (32). Sub-
analyza studie EUROPA, kterd zahrnovala 12 218 pacientd se stabiln{ ICHS,
ukazala, ze pfidani perindoprilu k 3-blokatoru vede k 24% snizeni rizika

/ Vniti Lék. 2023;69(Suppl. C) / VNITRNI LEKARSTVI



10 | ZAZNELO NAXXXI. VYROCNIM SJEZDU CESKE KARDIOLOGICKE SPOLECNOSTI

Délame pro pacienty po IM maximum mozného?

primérniho sledovaného parametru zahrnujiciho KV mortalitu, nefataini
AIM a resuscitovanou zastavu srdce, k 28% snizeni rizika fatalniho i
nefatalniho AIM a 45% snizenf rizika hospitalizace z dlvodu srde¢niho
selhani (33). Kardioprotektivni Gicinky perindoprilu v kombinaci s B-blo-
kdtorem byly prokdzany i u populace s hypertenziv bézné praxi véetné
starsich nemocnych, pacientl s diabetem ¢i po CMP (34).

U pacientl Spatné adherujicich k 1é¢bé vede zména na fixni kom-
binaci bisoprololu a perindoprilu k vy3si tc¢innosti, konkrétne bylo
dolozeno snizeni STK 0 30 mm Hg, DTK 0 10 mm Hg a tepové frekvence
0 14/min (35).

Na srdecni frekvenci nelze u pacient po AIM zapominat. Zvysena
klidova tepova frekvence (TF) je u bézné populace spojena s nepfi-
znivou KV prognoézou. Klidova TF >75/min v porovnani s TF <55/
min znamend& dvojndsobné vyssi celkovou mortalitu, vyskyt KV
onemocnéni a ICHS (36). Jeji stoupajici hodnota béhem ¢asu souvisi
s narlstem rizika KV pfihod (36). U pacientl s ICHS i po AIM je nizsi
klidovéd TF spojena s delsim prezitim (37). To je jednim z divodd,
proc jsou u této populace doporucovany -blokétory. Bylo doloze-
no, ze u pacientd po AIM bez dysfunkce levé komory snizuji ¢asné
nasazené B-blokatory celkovou mortalitu (38). Podle evropskych
doporuceni pro Ié¢bu chronickych koronarnich syndrom@ z roku
2019 je optimalni hodnota TK u pacientt s ICHS 120-130/70-80 mm
Hg. Beta-blokatory jsou doporuceny v 1. linii 1é¢by ICHS k dosazenf
kontroly tepové frekvence a pfiznakd onemocnéni. Dévka B-bloka-
toru by méla byt upravena tak, aby bylo dosazeno klidové TF 55-60/
min (39). Z B-blokatord Ize vyzdvihnout bisoprolol, jehoz vyhodou
je vysoka kardioselektivita a metabolickd neutralita, a proto i nizsi
vyskyt nezddoucich ucinkd (40-42). Diky jeho 24hodinovému Ucinku
je mozné podavani 1x denné. Navic prokdzal snizeni rizika ndhlého
umrti u pacientd se srde¢nim selhanim ve studii CIBIS Il 0 46 % (43).
M3 také nejsilnéjsi dlkazy o sniZzeni dlouhodobé mortality mezi
B-blokatory (44) (Obr. 5).

Obr. 5. Porovndni beta-blokdtorti na dlouhodobé riziko mortality

Dlouhodobé riziko mortality s pouzitim
pomeéru rizik a 95% Cl pro bisoprolol
versus ostatni betablokatory.

VYSLEDKY:
Béhem uzivani bisoprololu bylo pozorovano snizeni mortality:
* 0d 2 azdo <15 let vs. ostatni betablokatory
(HR pro <15 let: 0,34; 95 % CI 0,18-0,67)
* 0d 5 do <15 let vs. Ostatni léky
(HR pro <15 let: 0,52; 95 % CI 0,27—1,00)

Informace o studii: Kohortova analyza vyuzivajici data z britského Clinical
Practice Research Datalink (CPRD). Zahrnuti byli dospéli s diagnézou hypertenze
zaznamenanou mezi lety 2000 a 2014, s registraci déle 365 dnii pred prni
piihodou, u nichz byla zahajena lé&ba monoterapii s bisoprololem, jinym BB
nebo s jinymi antihypertenzivy, nez BB v prilbéhu 6 mésicti od diagndzy.

Ze 100 066 pacientd, ktefi byli zahrnuti do studie, byl 539 pfedepsan bisoprolol,
3701 pacientlim jiné BB a 95 826 pacientiim pak jina antihypertenziva.
Primarnim cilem byla celkova mortalita indikovana dle data umrti

2 jakékoliv piciny.

1. Sabido M et al. Pharmacol Res. 2018;130:191-197.
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Fixni kombinace pro zvyseni adherence
k sekundarni KV prevenci

Primérny pocet tablet, které denné uzivajf ¢esti pacienti po AlM,
je 6,3. Beta-blokatory uziva asi 80 % z nich, ACEl o néco malo vic nez
polovina. Pfesto ma 44 % pacientl |é¢enych témito 2 antihypertenzi-
vy TK > 140/90 mm Hg a 33 % TF > 80/min (45). Mnohdy je Ié¢ba po
AIM nasazovana u pacient(, kteff dosud zadné Iéky neuzivali. To ma
nepfiznivy dopad na uzivani pfedepsané medikace. Mnohem snaze
dodrzuje pacient [é¢bu, pokud jde Ié¢ebny rezim prodiskutovany
s lékafem a spolecné zvoleny, neZ kdyZ se pouze podvoli rozhod-
nuti |ékare. Pfi spole¢né volbé terapie by se mél Iékaf s pacientem
dohodnout na dennf dobé uzivani 1ékd, kterd je pro néj nejlepsi.
Vyhodné je také sniZit pocet tablet, protoZe jen mala ¢ast pacientl je
ochotnd uzivat kazdodenné velké mnozstvi pilulek. K tomu Ize vyuzit
fixni kombinace, které doporucuji i evropské standardy pro lécbu
hypertenze jiz od roku 2018. Adherence je pro vysledky sekundarnf
KV prevence rozhodujici. Bylo dolozeno, ze non-adherence k lé¢bé
[-blokatorem po AIM zvysuje mortalitu, vyskyt srde¢niho selhdni
(46) (Obr. 6), KV ptihod a revaskularizaci (47). Problémem pfitom je
i ¢aste¢nd non-adherence. Existuji dtkazy, ze pouhé pouziti fixni
kombinace antihypertenziv v primarni KV prevenci zvysuje adhe-
renci o 54 % oproti volné kombinaci. Pfi uzivani fixni kombinace
stoupad perzistence na lé¢bé a zlepsuje se progndza pacientl (48).
Pro pacienta je u fixnich kombinaci jednodussi a pfijemnéjsi nejen
nizsf pocet tablet denné, ale i napfiklad jednodussi doplfhovanf
zasob 1ékd, zejm. pfi odlisném poctu tablet v balenf jednotlivych
antihypertenziv. Podavani medikace ve fixnich kombinacich je velmi
jednoduchou intervencf ze strany |ékare, kterd mUze v sekundarnf
KV prevenci snizit riziko velkych KV pfihod o tfetinu. U pacientl po
AIM by méla byt fixni kombinace vyuzita co nejdfive, jelikoz nésledna
titrace je moznd i s vyuzitim fixnich kombinaci dostupnych v riiznych
davkach ucinnych latek (5).

HR Cl95%
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0,13-0,53
0,09-0,41
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0,17 -1,77
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1 2 3
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Obr. 6. Zvysené riziko vzniku srdecniho selhdni u pacient po IM pii nizké adherenci k lécbé beta-blokdtory
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Zavér

Pacient hospitalizovany pro AIM by mél byt po propusténi z nemoc-
nice vysetfen nejpozdéji do 30 dnl u ambulantniho kardiologa nebo
internisty. Jeho lé¢bu Ize vést podle Stru¢ného souhrnu doporuceni pro
dlouhodobou péci o nemocné po infarktu myokardu aktualizovaného
v lednu 2022. Doporucend antitroboticka, hypolipidemicka a antidiabe-
tickd 1é¢ba neni ve viech pripadech hrazena a spolu s vydaji za lé¢bu
obezity nebo odvykani koufeni mize predstavovat znac¢nou finan¢ni

73téZ pro pacienta a prekazku uc¢inné sekundarni KV prevence. Naopak
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Tipy a triky vlecbé hypertenze

Sympozium spoleénosti PRO.MED.CS na XXXI. sjezdu Ceské kardiologické spole¢nosti v kvétnu 2023 bylo zaméfeno na
[écbu rliznych typU pacientl s hypertenzi, konkrétné na hypertoniky s obezitou, s fibrilaci sini a s rezistentni hypertenzi.
MUDr. Vysocanova rozebrala specifika 1é¢by obézniho pacienta s hypertenzi. Poukazala na patofyziologické mechanismy
zodpovédné za vznik hypertenze u obéznich, které zahrnuji zvysenou aktivitu systému renin-angiotenzin (RAS) a sym-
patiku s naslednou retenci vody a sodiku. Na ty je treba se zaméfit pfi volbé antihypertenziva, upfednostriovat blokatory
RAS a diuretika. Davku antihypertenziv neni vhodné u obéznich zvysovat, zato si zaslouzi farmakologickou [é¢bu obezity,
popf. bariatrickou operaci. Pozornost je tfeba vénovat nefarmakologické 1é¢bé, tj. dieté a pravidelnému pohybu, které maji
u obéznich hypertonikd zasadni pfinos. V neposledni fadé je tfeba myslet na spravny vybér manzety dle obvodu paze
pacienta pfi méreni krevniho tlaku (TK) v ambulanci, ale i pfi ambulantnim nebo domacim monitorovani (HPBM, ABPM).
K dispozici jsou i validované pfistroje pro méfeni TK na zapésti nebo na predlokti. MUDr. Kocidnova pfipomnéla casty
soucasny vyskyt hypertenze a fibrilace sini. Na 3 kazuistkach demonstrovala potfebu adekvatni kompenzace hypertenze
u pacient( s fibrilaci sini (FS), ktera je prevenci recidivy FS po radiofrekvencni ablaci, prevenci hemoragickych cévnich
mozkovych pfihod (CMP) pfi antikoagulacni 1é¢bé a ischemickych CMP pfi nezjisténé FS. Poukazala na vyznam HPBM,
ABPM a provadéni EKG a echokardiografie u hypertonik(. Prof. Vaclavik se ve své prednasce zabyval diagnostikou a [é¢bou
farmakorezistentni hypertenze. ZdUraznil, Ze pfi vysetieni pacientd se suspektni rezistentni hypertenzi je nejprve tieba
ovéfit spradvnost diagnézy pomoci fadného méfeni TK v ordinaci a HBPM/ABPM. Mél by byt vyloucen vliv uZivané medikace,
ovérena adherence k 1é¢bé (pomoci tepové frekvence pfi 1é¢bé B-blokatorem, ABPM po kontrolovaném podani 1éku i
stanoveni hladin antihypertenziv v séru ¢i v moci) a proveden screening sekundarnich pficin hypertenze. Z nefarmakolo-
gické [é¢by je u rezistentni hypertenze tfreba vyuzit redukci pfijmu soli a télesné hmotnosti a zvyseni pohybové aktivity. Ve
farmakoterapii je vhodné pouzivat fixni kombinace. Kinhibitoru RAS, blokéatoru Ca kanal( a diuretiku, které tvofi pro vétsinu
pacient( zaklad 1écby, se jako ctvrté antihypertenzivum zpravidla pfidava spironolakton, B-blokator anebo a-blokator.

Pacient obézni
Predndsela: MUDr. Petra Vysocanovd
Interni kardiologicka klinika FN Brno-Bohunice

Souvislost obezity s hypertenzi

Téma obezity se stale ¢astéji objevuje i na kardiologickych kon-
gresech. Nadvahu nebo obezitu méa 60 % ceskych muz(. Radf se tak
na predni pricky v Evropé. Studie MONICA ukdzala vzestup prevalence
obezity u ¢eskych muzd ve véku 25-64 let mezi roky 1985 a 2016
ze 17,7 % na 37,7 % (1). Podil obéznich osob ale stoupd celosvétoveé (2).

Nejcastéjsi komorbiditou obezity je hypertenze. Vyskytuje se u 50 %
obéznich jedincl. Vztah mezi stoupajicim BMI a vyskytem hypertenze
u muzd i zen je dobfe zndm. Soucasny vyskyt obezity a hypertenze
znamena dvojndsobné vyssi riziko smrti z kardiovaskuldrnich (KV) pficin
v nésledujicich 10 letech (3).

Praktické problémy spojené s obezitou u pacient(i
s hypertenzi

U obéznich pacientd je tfeba fesit problémy znesnadnujici diagnos-
tiku i lé¢bu hypertenze. Patif sem velikost manzety a kénicky tvar paze
pfi méfeni TK, vyskyt komorbidit a polypragmazie, nezdravy Zivotni styl
s nedostatkem pohybu a vysokym pfijmem soli a také problematika

VNITRNI LEKARSTV( / Vnitf Lék. 2023;69(Suppl. C) /

metabolismu 1ékl z dlGvodu velkého distribu¢niho objemu, ¢astého
vyskytu hepatopatie, rendlni insuficience a NAFLD (nealkoholické tukové
jaternf onemocnént).

Je tfeba mit na paméti, Ze pfi vzestupu BMI o 2,1 kg/m? stoupne TK
02,2 mm Hg a naopak pfi poklesu hmotnostio 1 kg klesne TKo 1 mm Hg.
Zmény télesné hmotnosti tak ovliviuji vysledky antihypertenznf 1é¢by.
U pacienta, ktery redukuje télesnou hmotnost, je mnohdy nutné antihy-
pertenzni medikaci snizit, naopak ztrata kompenzace TK mize byt déna
narlstem télesné hmotnosti. Pfi kontrolach je spolehlivejsi pacienty vazit,
nikoliv pracovat s télesnou hmotnosti, kterou sami uvedou.

Patofyziologie hypertenze pri obezité

Z KV hlediska nenf tolik dileZity podkoznf tuk jako tuk viscerdlni.
Nadmérné mnozstvi viscerdlniho tuku vyvoldvéd zanét, snizuje inzuli-
novou senzitivitu, zhorsuje prokrvent svall. Je také pricinou komprese
ledvin tukovou tkanf a zvy3suje aktivitu RAS a aktivitu sympatiku, coz jsou
faktory vedouci k retenci vody a sodiku. Rozviji se arteridIni hypertenze,
kterd spolu s hyperglykemif, dyslipidemii, zdnétem a aterosklerézou
vede k poskozen{ KV systému a ledvin (4-7). Je doloZeno, Ze soucasny
vyskyt hypertenze a obezity vyznamneé zvysuje riziko ischemické cho-
roby srdec¢ni a infarktu myokardu (8-10). Kompenzace hypertenze je
u pacientl s nadvahou nebo obezitou horsi nez u pacientt s normalnf
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hmotnosti. Zatimco u hypertonikd s normalni hmotnosti je dosahovano
kompenzace TK v 51,5 %, u obéznich hypertonikll pouze ve 34,7 %.
U jedincl s obezitou se Casto setkdvame s rezistentni hypertenzi.

Méreni TK

Pfi méfeni TK se voli velikost manzety podle obvodu paze. Velikosti
manzet konc¢f u ¢isla 41, pficemZ prdmeérny obvod paze u skupiny pa-
cientd podstupujicich bariatrickou operaci byl v americké praci 43 cm.
Pouziti pfilis malé manzety vede k nadhodnoceni naméfeného TK.
U obéznich jedincl proto mnohdy nelze spravné stanovit diagnézu
hypertenze a neni mozné jim ani doporucit standardni tonometry
pro domaci monitorovani TK. Alternativou je pouZivat certifikované
piistroje pro méfeni TK na zapésti. Je ale zcela nezbytné pacienta naucit
spravné toto méfeni provadet. V nemocnici a na JIP je mozné méfit
TK u obéznich jedincl na predlokti. Pfi velikosti manzety odpovidajici
obvodu pfedlokti, sprdvné poloze pfistroje a horni koncetiny je tato
metoda dostatecné spolehliva (11).

Nefarmakologicka lécba

V lé¢bé hypertenze je u obéznich pacientl velmi pfinosny pravi-
delny pohyb a dieta, které vedou ke snizeni télesné hmotnosti. Nutny
je individualni pfistup, protoZe bylo doloZeno, Ze u nékterych jedincl
je ucinngjsi zatazeni pohybu a u jinych ma vétsi efekt Uprava stravy
(12). Pacient by se mél rozhodnout pro typ pohybu, ktery ho bavi. Pfi
kompenzaci hypertenze u obéznich Ize vyuzit také fadu digitalnich
technologif (13).

DalSim tipem pro zlepseni kompenzace hypertenze u obéznich
mUZe byt dostatek spanku. Bylo zjisténo, Ze obézni sniZili energeticky
ptijem o 150 kcal/den, pokud spali o 2 hodiny denné déle (14).

Pokud se tyka stravy, jednoznacna data o pfiznivém vlivu na snizenf
TK mé dieta DASH (Dietary Approaches to Stop Hypertension). Rada
pacientl se ale pod tlakem reklamy rozhodne pro nizkosacharidovou
dietu nebo tzv. ketodietu. Je zdhodno od pacienta informaci o dodrzo-
vani takové diety ziskat. Pfi téchto dietdch dochdzi v prvnich 3 mésicich
krychlému poklesu télesné hmotnosti, ktery je provézen ztratou tekuti-
ny, Mg, Ka Na. Mohou se objevit svalové kiece a hypokalemie. Je proto
potfebné vysadit nebo vyrazné snizit davku diuretika. Klinické kontroly
by mély probihat dle vdhového ubytku, ke zvazeni jsou kontroly mine-
rald po kazdych 10 kg Ubytku hmotnosti a nezbytné je doméaci méreni
TK (15). Hodnota TK také Uzce souvisf s pffjmem karbohydratt (16). Je
proto tfeba pocitat s nardstem TK po ukoncenf nizkosacharidové diety.

K poklesu TK u obéznich vedou také bariatrické vykony. Nejvetsi
efekt je pozorovén v 1. roce po operaci, po 3 letech ale témér vymizi
(17). Tyto zakroky jsou ovsem provazeny vysokym rizikem komplikacf
a opakovanych hospitalizaci.

Farmakologicka lécba

U obéznich hypertonikd by méla farmakologicka Ié¢ba zahrnovat
antihypertenziva a antiobezitika. Nové antiobezitika maji dolozeny
pfiznivy vliv nejen na télesnou hmotnost, ale i na TK. Jde predevsim
0 GLP-1 agonisty semaglutid a liraglutid (18). U pacient( na této lé¢bé
je tfeba castéji kontrolovat TK a upravovat antihypertenzni medikaci.
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PYi vybéru antihypertenzni medikace je na misté zohlednit pficiny
vedouci ke zvyseni TK pfi obezité. Znamena to potlacit zvysenou ak-
tivitu RAS a upravit metabolicky profil. Lékem prvni volby tedy bude
ACEl nebo sartan, které kromeé snizenf TK potlacenim aktivity RAS
zlepsuji inzulinovou senzitivitu. Protoze u naprosté vétsiny obéznich
hypertonikl je nutné zahajit Ié¢bu dvojkombinaci antihypertenziv,
budeme do kombinace volit podle doporucenf blokator Ca kanalu
(BKK) nebo diuretikum (19). BKK jsou sice metabolicky neutrdlni, ale
mnohdy zpUsobujf otoky dolnich koncetin. U obéznich pacientd, kteff
maji tendenci k témto otoklim z ddvodu retence sodiku a jeho pre-
sunu ze svald do klize, je proto vyhodnéjsi diuretikum (chlorthalidon,
indapamid, spironolakton), i kdyz mUze mit méné priznivé metabolické
uc¢inky nez BKK (20-23). Prace, kterd porovnavala vliv telmisartanu
a indapamidu na metabolicky syndrom, nicméné ukézala u obou
latek srovnatelné sniZzenf jeho prevalence v porovnani s placebem
(Obr. 1) (24). Kombinace téchto Iékd navic vede k vyvazeni neza-
doucich ucinkd, tj. sklonu k hyperkalemii pfi podavéni telmisartanu
a k hypokalemii pfi lé¢bé indapamidem. Beta-blokatory jsou v 1é¢bé
hypertenze u obéznich pacientl na misté v pfipadé dalsf komorbidity,
kterd jejich podavani vyzaduje, jinak ale zhorsuji hubnuti, protoze
snizuji ochotu k pravidelné fyzické aktivité, mohou zvysovat Unavu
a depresivni ladént.

Zvysené davkovani antihypertenziv neni u obéznich pacientt
doporuceno. Zatimco funkce ledvin je u obezity zvysend, funkce jater
je naopak nizsi. Farmakokinetika antihypertenziv je mnozstvim tukové
tkdné a pfitomnosti obezity ovlivnéna minimalné (25, 26).

Obr. 1. SniZeni prevalence metabolického syndromu pfi lécbé telmisarta-
nem nebo indapamidem v porovndni s placebem (24)
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Zaveér

Z3kladem Uspéchu lé¢by hypertenze u obéznich pacientd je veasny
zachyt, spravna diagnostika a vhodna Iécba. Pfi fyzikdlnim vysetienf
je tfeba se zaméfit na pravidelné vazeni pacienta a méfeni obvodu
pasu a na spravné méfeni TK s pouzitim vhodné manzety véetné am-
bulantniho a doméciho monitorovani TK. Nelze opomijet laboratornf
a dalsi vysetfeni, ktera umoznuji odhalit sekundarnf hypertenzi, posoudit
organové poskozeni a zjistit pfitomnost dalsich KV rizikovych faktord,
jako je dyslipidemie ¢i prediabetes. Je tfeba trpélivosti pro opakovanou
edukaci s dlirazem na nefarmakologickd opatrent, jako je spravna strava
a pravidelny pohyb.
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Hypertenze afibrilace sini - tFi scénare
(a souvislosti) ze Zivota

Prednasela: MUDr. Eva Kocidnova

I interni klinika — kardiologickd, FN Olomouc

Hypertenze a fibrilace sini spolu Uzce souvisi. Hypertenze vede
k hypertrofii levé komory zvysuje aktivaci sympatického nervového
systému, dochdzi k elevaci plnicich tlakd, k diastolické dysfunkci
a leva sin reaguje zvétsenim objemu, fibrézou a remodelaci. Rozviji
se fibrilace sini, kterou je tfeba povazovat za moznou ireverzibilni fazi
hypertenzni kardiomyopatie (Obr. 2). A naopak, hypertenze je jedna
z hlavnich pficin zvy3eni rizika hemoragické i ischemické CMP u paci-
entl, kteff jiz FS maji (27). Nasledujici tfi pfipady ukazuji tfi modelové
situace, které se vyskytly v blizkém okoli dr. Kocidnové.

Kazuistika 1 - Pacient léceny katetrizacni ablaci FS

67lety muz se dostavil k transezofagedIni echokardiografii pred
reablacf paroxyzmalni FS. K recidivé doslo 2 roky po pfedeslém zakroku.
Lécil se pro arteridlni hypertenzi a diabetes mellitus 2. typu. V dokumen-
taci mél BMI 32,5 kg/m?, tepovou frekvenci 72/min a krevni tlak 148/96
mm Hg. Somaticky nalez byl normalini. Uzival 3 antihypertenziva — fixni
kombinaci losartan/hydrochlorothiazid v davce 50/12,5 mg 1x denné
rano a moxonidin 0,3 mg 2x dennég, v antikoagula¢ni lé¢bé dabigatran
a v lécbé diabetu metformin 500 mg 2x denné.

Echokardiografie vyloucila pfitomnost trombu v ousku levé siné.
Ejekeni frakce ¢inila 65 %. Patrna ale byla mirna hypertrofie levé komo-
ry, vyklenuté interatridInf septum doprava, dilatace levé siné, drobné
patentni foramen ovale s kontinualnim levo-pravym tokem a stfednf
middiastolicky blok, ktery ukazuje na zvyseni plnicich tlakl v levych
oddilech srdce. Pfi vysetfeni byl krevnf tlak 178/100 mm Hg. Pacient
uvadeél, Ze rdno neuil 1éky, protoze pfisel nalacno.

Viyvstala otdzka kompenzace hypertenze. Pacient si doma krevni
tlak (TK) nemonitoroval, ambulantni monitorovani TK (ABMP) nikdy
neabsolvoval, provadél pouze nédhodnd domaci méfeni TK. Doplnéné
ABMP ukdazalo primérnou 24hodinovou hodnotu TK 146/96 mm Hg.
Cilova hodnota priméru 24hodinové monitorace je do 130/80 mm Hg.

Obr. 2. Vztah fibrilace sini a hypertenze (27)

Soubéh diagnoz arteridIni hypertenze a fibrilace sini neni nic neobvyk-
|ého, protoze 80-90 % pacientl s FS ma také hypertenzi a hypertenze
je u téchto pacientd nejcastéjsi komorbiditou (28). Je také dolozeno, ze
recidiva FS po radiofrekvencni ablaci (RFA) je ¢astéjsi u pacientd s ne-
uspokojivou kontrolou krevniho tlaku. Adekvatni kontrola hypertenze
by proto méla byt nedilnou soucasti [écby (27, 29, 30). Pokud pacient
podstupuje ndkladnou [é¢bu FS, je potfeba nejprve zajistit dostatecnou
kompenzaci TK podle doporucent.

Kazuistika 2 - Hypertonik s antikoagulacni lécbou

Babicka déti dr. Kocidanové, zdravotni sestra ve starobnim ddchodu,
se lécila pro arteridIni hypertenzi a FS. Uzivala warfarin se vzornym
cflovym INR. ABPM ale neabsolvovala jiz nékolik let, ndhodné domaci
méreni TK ukazovalo hodnoty kolem 150 mm Hg. V rannich hodinach
se u této 70leté Zeny objevila hemoragickd CMP s krvacenim do komor
s naslednou kvadruplegif a afazif inkontinenci. Pacientka zemrela po 1
roce v domaci péci.

Hypertenze je zasadni rizikovy faktor krvacivych komplikaci pacientd
na antikoagulaci. Skére HAS BLED pro stanoveni rizika hemoragické
CMP zahrnuje hypertenzi jako jeden z rizikovych faktortd. Svdj viiv
ma ale i tize hypertenze, riziko intrakranidlnfho krvaceni totiz stoupa
linedrné s hodnotou krevniho tlaku. Hrani¢ni hodnota TK pro predikci
hemoragické CMP je velmi nizkd, dle studie z roku 2010 ¢ini 131/80 mm
Hg. Zvyseni TKs o pouhych 10 mm Hg zvysuje riziko intrakranialniho
krvaceni o 45 9% (31). U pacientl s hypertenzi, kteff z ddvodu FS uZivajf
také antikoagulacni [é¢bu, je potfeba TK velmi dobfe kompenzovat.
Pokud jsou zjistény zvysené plnici tlaky, pacient je starsi 65 let, ma or-
ganové poskozeni (hypertrofie levé komory, albuminurie nebo pokles
glomeruldrnifiltrace) ¢i nemd optimélné kompenzovany TK, je vhodné
provést ABMP nebo doméci monitorovani TK (HBPM) (27). Dilezité je
kontrola kompenzace krevniho tlaku na konci davkovaciho obdobf 1éciv,
protoze nejcastejsi vyskyt CMP spada do rannich a dopolednich hodin.

Kazuistika 3 - Hypertonik bez diagnostikované FS
Dédecek déti dr. Kocidnové, vasnivy klarinetista, se lécil pro arteridlni
hypertenzi. Uzival ramipril v ddvce 5 mg. Dalsi komorbidity nemél.
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Nikdy nepodstoupil ABMP, ani doma nemél tonometr a na kontrolach
u praktického lékare se jeho TK pohyboval vzdy okolo 140/90 mm Hag.
Ve véku 71 se u néj rozvinula nezjisténa FS, na kterou v rannich hodinach
nasedla ischemickd CMP a pacient do 24 hodin zemrel.

Hypertenze patii mezi rizikové faktory ischemické CMP zafazené do
skore CHA2DS2-VASc. Toto skore se ale pouziva jen u pacientl s jiz dia-
gnostikovanou FS. Hypertenze je pfitom rizikovym faktorem CMP sama
0 sobé. Jeji piftomnost zvysuje riziko FS az o 73 %, zvIasté v prftomnosti
69 mm Hg (32, 33). Post-hoc analyzy studii RELY, ROCKET AF, ARISTOTLE
a SPORTIF ukézaly, ze kazdé zvyseni systolického tlaku krve (STK) o 10
mm Hg je spojeno s narlstem rizika ischemické CMP o0 6-7 % (34-36).

V prevenci organového postizeni je dllezitad konzistentni kontrola
hypertenze. Studie TITRE, kterd hodnotila procento ¢asu s kompen-
zovanym TK na riziko smrti a KV onemocnéni, ukdzala, ze hypertonici,
kteff stravi 9-12 mésicl v roce s kompenzovanym krevnim tlakem,
maji 0 74 % nizsi riziko umrti z KV pficin, infarktu myokardu a CMP (37).
Pouhé méfeni TK v ordinaci nenf idedlnfm voditkem pro vedent lécby
hypertenze. Potfebné je také provadéni ABPM, s cilovou prdmeérnou
hodnotou <135/85 a HBPM s cilovymi hodnotami < 130/80 mm Hg (38).

Rutinni screening FS nenf u pacientd s hypertenzi doporucen.
Podle doporuceni Evropskeé kardiologické spole¢nosti mize byt zvazen
u pacientd starsich 75 let nebo s vysokym rizikem CMP. Doporuceni
pro lé¢bu hypertenze vibec skupinu pacientli vhodnou ke screeningu
FS nedefinuji. Podle provedenych vyzkum( profituji ze screeningové
dlouhodobé monitorace EKG pacienti s hypertenzi, ktefi maji zvyseny
indexovany objem levé sing, vék nad 60 let nebo anamnézu palpita-
ci (27). Méfeniindexovaného objemu levé siné (LAVI) pfi echokardiografii
je casove nendrocny vykon, ktery tva 30 s az 1 minutu. Objem levé siné
> 34 ml/m? je pfitom nezavislym prediktorem nejen FS a ischemické
CMP, ale i imrtf a srde¢niho selhani (39, 40).

Zaveér

Pro prevenci CMP u pacientl s hypertenzi a s fibrilaci sinf je
nutna konzistentni kompenzace krevniho tlaku 24 hodin denné.
Antihypertenzn{ 1é¢ba by méla byt titrovana nikoliv podle taku na-
méfeného v ordinaci, ale podle ABMP/HBPM. U pacientl s hypertenzf
je na misté echokardiografie s méfenim indexovaného objemu levé
siné. Prinosem je také aktivni vyhledavani FS u pacientd s hypertenzi
a ddsledna kompenzace hypertenze u pacientl s FS.

Pacient s rezistentni hypertenzi
Predndsel: prof. MUDr. Jan Vaclavik, Ph.D., FESC
Interni a kardiologicka klinika FN Ostrava a LF OU

Definice a prevalence rezistentni hypertenze

Jako rezistentni hypertenze je oznacovan stav, kdy je TK vyssi nez
140/90 mm Hg pfi pravidelném uzivani plnych nebo maximalné to-
lerovanych davek nejméné 3 antihypertenziv, v¢etné diuretika. Podle
definice Americké spolec¢nosti pro hypertenzi jde o dosazeni cilo-
vych hodnot TK, které vyzaduje podavani 4 nebo vice antihypertenziv
(41). Prevalence rezistentni hypertenze dosahuje v USA podle registru
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NHANES 8,9 % vsech dospeélych pacientl s hypertenzi, v Némecku
11,6 %, dle Spanélského registru ABPM 14,8 % a podle studie BP-CARE
provedené ve stfedni a vychodni Evropé dokonce 19,4 % (42-45). Pri
prevalenci hypertenze v dospélé populaci Ceské republiky 40,5 % je v CR
asi 3,5 milionu pacientt s hypertenzi. Lze odhadnout, ze pifi stfizlivéjsich
hodnotéach prevalence kolem 9 % mé v CR rezistentni hypertenzi asi
316 000 pacientl (46, 47).

Méreni krevniho tlaku

V managementu pacienta s rezistentni hypertenzi je v prvni fadé na
misté otdzka, zda jde skutecné o rezistentni hypertenzi. Prvnim krokem
pfi vydetfovani musf byt sprdvné méfeni TK. V ordinaci by méfeni TK
mélo probihat podle aktudlnich doporucenf: pacient musf byt pred
mérenim 3-5 minut v klidu, v tiché mistnosti s pfiméfenou teplotou, pfi
méfeni ma sedét opfeny s nezkfizenyma nohama a nemluvit, provadéjf
se 3 méfeni a zaznamenava se primeér poslednich 2 méfeni (48).

Déle je tfeba vyloucit fenomén bilého plasté pomoci domaciho
nebo ambulantniho monitorovani TK (HBPM/ABPM). V kohorté 68 000
Spanélskych pacientd mélo 12,2 % rezistentni hypertenzi podle méfeni
TK v ordinaci, ovsem ABPM ukdzalo, Ze v 37,5 % se jednd o hypertenzi
bilého plasté (44).

Adherence k lécbé

Druhou otédzkou je adherence pacienta k antihypertenzni Iécbé.
U 84 pacientl s rezistentni hypertenzi byly vysetieny sérové hladiny
uzivanych antihypertenziv. Viysledky ukazaly, ze zhruba tfetina z nich
uzivala vsechny léky, tfetina jen ¢ast 1€kl a tretina neuzivala zadné
antihypertenzivum (49). K podobnym zjisténim dosla i dalsi prace,
ve které byla stanovena antihypertenziva a jejich metabolity v moci
u pacientd, kteff tvrdili, ze 1éky uZivaji. Non-adherence k |é¢bé byla
zjisténa u 53 % pacientd, pficemz Castéjsi byla nonadherence ¢astecna
(70 %) nez kompletni (30 %) (50). Analyza fady studii, které hodnotily
adherenci k 1é¢bé antihypertenzivy u pacientU s rezistentni hypertenzi,
ukézala prevalenci kompletnf non-adherence 5-35 % a ¢aste¢né non-
-adherence 10-66 % (51).

V roce 2018 byla proto upravena definice rezistentni hypertenze.
VyZaduje provedeni APBM nebo HBPM a potvrzenfadherence k lécbhé (48).

V bézné praxi je zlatym standardem zjisténi adherence stanoventi
antihypertenziv nebo jejich metabolitd v séru nebo v moci.V CRje toto
vysetfeni dostupné na nékolika pracovistich, vétsinou ve fakultnich
nemocnicich, kam Ize odeslat vzorky k analyze i z mensich nemocnic.
Stanoveni je vhodné provést u suspektni rezistentni hypertenze a také
u pacientd, u nichz po pfidanf druhého antihypertenziva neklesne
TK asport 0 10 mm Hg (52). Nelze zapominat, ze hladinu 1ékd v plaz-
mé mohou ovlivhiovat poruchy absorpce, zvyseny distribucni objem,
rychld metabolizace nebo i artefakty pfi analyze (25). Bylo dolozeno,
ze informovani pacientd o vysledcich vysetreni hladin 1€kl zlepsuje
kontrolu rezistentni hypertenze. Zjistén byl pokles TK 0 46/26 mm Hg
u non-adherentnich pacientd, ale také o 12/7 mm Hg u adherentnich
pacientl (53).

Ke kontrole adherence k 1é¢bé Ize vyuzit také sdileny Iékovy zdznam
pacienta, ktery umoznuje nahlizet do Udajli o pfedepsanych a vydanych
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lécivych pfipravcich pro konkrétniho pacienta vedenych v Centralnim
ulozisti elektronickych receptd.

Dalsi moznosti je tzv. pfimo observovana terapie. Pacient je po-
zvan rano nalacno se svymi bézné uzivanymi léky, které uzije pod
dohledem zdravotni sestry, a nasledné je mu nasazen pristroj k ABPM.
Srovnani hodnot ABPM pfi bézném monitorovani a nasledné v den,
kdy byly pacientim pod kontrolou sestry podany viechny uZivané
léky, ukédzalo 50 % pacientl s non-adherenci definovanou jako pokles
TK 0 > 5 % v porovnani s béznym monitorovanim. Primeérné klesl
u non-adhrenentich pacientd 24hodinovy TK v této studii o 19,5/94
mm Hg (p < 0,001) (54).

Adherenci k |é¢bé B-blokatorem Ize hodnotit také podle tepové
frekvence. U 106 pacientU s rezistentni hypertenzi byla v ¢eské studii
zjisténa nizsi primeérna tepova frekvence (66,6/min), pokud méli sérovou
hladinu 3-blokatoru v terapeutickém rozmezi, v porovnani s non-adhe-
rentnimi pacienty (80,9/min) (55). Pro non-adherenci svédcila s vysokou
pravdépodobnosti tepova frekvence pfi lécbé 3-blokdtorem > 75,5/min
(u pacientl s nebivololem 81,5/min) (56).

Sekundarni hypertenze

V diagnostice rezistentnf hypertenze je také tfeba vyloucit sekun-
darni hypertenzi. Nachazime ji u 5-10 % hypertonikd. U tézsich nebo
rezistentnich forem hypertenze byvé sekundarni pficina castéjsi.
Studie ASPIRANT ukazala jeji vyskyt ve 27 %, v Centru pro hypertenzi
ve FN Olomouc tvofili pacienti se sekundarni hypertenzi 31 % (47).
Nejcastejsi pricinou sekundarni hypertenze byl priméarni aldostero-
nismus (63 %), dale renovaskularni hypertenze (15,6 %), renoparen-
chymatdzni hypertenze (14,8 %), obstrukéni spankova apnoe (14,7
%), ale také polékova hypertenze. Mezi méné casté pficiny patfi
foechromocytom, hyperkortizolismus, hyperrenismus, hyperparathy-
redza a koarktace aorty. Z latek, které mohou zvysovat krevni tlak,
je tfeba zkontrolovat zejména uzivani nesteroidnich antirevmatik,
hormondlni antikoncepce a hormond, imunosupresiv, antiobezitik
a antiparkinsonik, krevni tlak mdze zvysovat chemoterapie, néktera
antidepresiva, ale také energetické ndpoje obsahujici kofein (také
RedBull), stimulancia (kokain, pseudoefedrin, nikotin, marihuana)
¢i 1ékofice (47).

Algoritmus vySetfeni pacientl s rezistentni arterialni
hypertenzi

Pfi vysetfeni pacientd s rezistentni hypertenzi je tedy nejprve tfeba
oVérit spravnost diagndzy hypertenze (sprdvné méfeni TK v ordinadi,
ABMP, HBPM), poté patrat po pfiznacich sekundarni hypertenze, vy-
loucit vliv uzivané medikace a provést zékladnf laboratornf (glykemie,
lipidy, krevni obraz, ionty, rendlni funkce) a zobrazovaci vysetieni (EKG,
echokardiografie, ultrasonografie karotickych tepen, o¢ni pozadi).
Nasledovat by mélo ovéreni adherence k [é¢bé (tepové frekvence pfi
|é¢hé 3-blokdtorem, ABPM po kontrolovaném podani Iékd, stanovenf
hladin antihypertenziv a jejich metabolitd v séru ¢i v moci) a screening
sekunddrnich pficin hypertenze (aldosteron, metanefriny, TSH, kalcemie,
kortizol, CT nadledvin, spankové vysetfeni, TK na hornich a dolnich
koncetinach).
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Nefarmakologicka lécba rezistentni hypertenze

V nefarmakologické 1é¢bé rezistentni hypertenze je velmivyznamna
redukce télesné hmotnosti u pacientd s nadvahou/obezitou. Na kazdy
1 kg poklesu hmotnosti Ize ocekavat pokles systolického TK 0 1,05 mm
Hg a diastolického TK 0 092 mm Hg. U¢inek snizeni hmotnosti na TK je
vyraznéjsi u pacient(, ktefi uzivaji antihypertenziva, nez u nelécenych
pacientt (56). Dalsim potfebnym opatfenim je snizeni pfijmu soli. U rezi-
stentnich hypertonikl vedla vyraznd restrikce pfijmu soli pod 2,9 g/den
po dobu 7 dni k poklesu TK 0 23/9 mm Hg (priimérna spotfeba soli v CR
je 13,4 g/den) (57). Pacientdim by méla byt doporucena fyzicka aktivita,
nejlépe vrétit se ke sportu, kterému se dfive vénovali. U rezistentnich
hypertonikl bylo po programu zahrnujicim cviceni na béhdtku 3x
tydné po dobu 8-12 tydnd pozorovano vyznamneé snizeni primérného
denniho TK pfi ABPM 0 5,9/3,3 mm Hg. Také pravidelné cviceniv bazénu
s vyhfivanou vodou (30-32°) 3x tydné bylo po 12 tydnech spojeno
s vyznamnym poklesem TK v ordinaci o0 36,5/11,9 mm Hg a poklesem
24hodinového primeérného TK pfi ABPM 0 19,5/11,1 mm Hg (58).

Farmakoterapie rezistentni hypertenze

Podle soucasnych doporuceni (48) je v Ié¢bé rezistentni hypertenze
na misté trojkombinace antihypertenziv s pfidanim spironolaktonu
nebo jiného léciva (diuretikum, B-blokétor nebo a-blokétor). Vzhledem
kvysokému poctu lékl je vhodné ziednoduseni [é¢by fixnimi kombina-
cemi. V Ceské studii u 194 pacientd s rezistentni hypertenzi vedlo zjed-
nodusent [écby s nasazenim fixnich kombinaci pfi snizeni prdmérmého
poctu tablet za den z 5,2 na 3,3 k poklesu primérného TK ze 153,7/87,5
na 133,9/77,6 mm Hg (Obr. 3) (59). U pacientl s rezistentni hypertenz je
nutnd dostatecna davka diuretika. Data ukazuiji, Ze vhodnéjsi je pouZit vyssi
davky hydrochlorthiazidu (50 mg denné), pfipadné jeho fixni kombinaci
samiloridem, nebo chlortalidon, ktery ma silngjsf antihypertenzni tcinek
nez hydrochlorothiazid (v randomizovaném srovnani vedla ddvka 25 mg
chlortalidonu k vyraznéjsimu poklesu systolického tlaku pfi ABPM nez
50 mg hydrochlorothiazidu). Indapamid plsobf kromé saluretického Ucin-
ku také vazodilata¢né — snizuje periferni vaskulami rezistenci, a Gcinkuje
laktonu v porovnani's placebem prokézala ceska studie ASPIRANT z roku
2014 (61). V roce 2015 potvrdila tyto vysledky britskd studie PATHWAY 2
s rotacnf lé¢bou spironolaktonem, doxazosinem, bisoprololem a place-
bem, kdy bylo nejvétsiho poklesu TK dosazeno se spironolaktonem (62).
Dalsi analyza ukdzala, Ze navyseni davky spironolaktonu na 50 mg/den
vede jesté k dalsimu poklesu TK, zatimco navyseni davky ostatnich hod-
nocenych antihypertenziv nikoliv. Odpovéd na spironolakton je mozné
predikovat. Podle vysledkl ¢eské prace vykazujf lepsi odpoveéd na spiro-
nolakton pacienti s kalemii < 4,1 mmol/I nebo s pomérem aldosteron :
renin > 17 (63). Studie PATHWAY2 potvrdila, Ze pacienti s vy3si hladinou
reninu vykazuiji lepsi odpovéd na bisoprolol (3-blokatory).

Rozhodovani pfi volbé = 4. antihypertenziva

PYi rozhodovan( o pfidani ¢tvrtého nebo pdtého antihypertenziva
u pacientd s rezistentni hypertenzi je vhodné upfednostnit u pacientd
s vysokym pfijmem sodiku, s nadvdhou/obezitou, starsich 60 let,
s chronickym onemocnénim ledvin, nizkou plazmatickou aktivitou
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Zkracena informace o Lécivém pripravku: Ylpio 80 mg/2,5 mg tablety: Slozeni:
Telmisartanum 80 mg a indapamidum 2,5 mg v 1 tablete. Indikace: Substitucni
terapie esencialni hypertenze u dospélych pacientd, jejichz krevni tlak je
kontrolovan kombinaci telmisartanu a indapamidu podavanymi soucasné ve
stejnych davkach, jako jsou v kombinaci. Kontraindikace: Hypersenzitivita na
[éCive latky, sulfonamidy nebo pomocné Latky, téZka porucha funkce jater nebo
jaterni encefalopatie, tézka porucha funkce ledvin, hypokalemie, obstrukéni
poruchy zlucovych cest. Kontraindikace béhem druhého a tfetiho trimestru
téhotenstvi. Lécba pripravkem se béhem kojeni nedoporucuje. Soucasné
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u pacientli s diabetes mellitus nebo poruchou funkce ledvin (GFR < 60 ml/
min/1,73 m2). Nezadouci a¢inky: Souvisejici s telmisartanem. Infekce mocovych
cest nebo hornich cest dychacich, hyperkalemie, synkopa, vertigo, bradykardie,
kadel, prajem, dyspepsie, zvraceni, pruritus, zvysené poceni, kozni vyrazka,
myalgie, poskozeni ledvin vetné akutniho rendlniho selhani, bolesti na
hrudi, astenie, zvySeni hladiny kreatininu v krvi. Souvisejici s /ndaam/dem
Hypokalemle (nava, zavraté, bolest hlavy, parestezie, nauzea, zvraceni, zacpa,
sucho v Ustech, hypersenutwm reakce, makulopapuldrni vyrazky, purpura,
fotosenzitivita. Interakce: Kombinace telmisartan s digoxinem mize zvysit
hladinu digoxinu. Telmisartan mdze vyvolat hyperkalemi. Riziko se zvySuje
pfi kombinaci s dalSimi Latkami vyvolavajicimi hyperkalemii (napf. kalium
setfici diuretika, ACE inhibitory, NSAID, heparin, cyklosporin, takrolimus
a trimethoprim). Kombinace, které nejsou doporuceny: Podani s draslik Setficimi
diuretiky nebo prlpravky obsahujicimi draslik (napr spironolakton, amilorid,
triamteren, nahrazky soli obsahujici draslik). PFi nezbytnosti souca
podavani je nutno Casto kontrolovat kalemii, pfipadné EKG. Pipravek mize
zvySovat plazmatickou koncentraci lithia. Kombinace vyZadujici zvySenou
opatrnost: Nesteroidni protizanétlivé éky (NSAID) a kyselina salicylova
(> 3 g/den) mohou sniZovat antihypertenzni Ucinek. Pfi oslabené funkci
ledvin mdze kombinace telmisartanu a pfipravk( blokujicich cyklooxygendzu
vést az k akutnimu selhani ledvin. U dehydratovanych pacientd hrozi riziko
akutniho renalniho selhani. Predchozi lécba vysokymi davkami diuretik vede
k riziku hypotenze po zahéjeni lécby telmisartanem. Kombinace s LéCivy
vyvolavajicimi torsade de pointes (napr. antiarytmika, néktera antipsychotika,
bepridil, erythromycin iv., pentamidin, moxifloxacin, vinkamin i.v) vySuje
riziko ventrikularnich arytmif, zviasté torsade de pointes. Je tedy tfeba sledovat
a korigovat hypokalemii a monitorovat elektrolyty a EKG. Doporucuje se
pouzivat latky, u kterych pfi hypokalemii nehrozi riziko torsade de pointes.
Jind LéCiva zplsobujici pokles hladiny drasliku (m v. amfotericin B,
kortikosteroidy, tetrakosaktid, stimulujici laxativa) zvy3uii riziko hypokalemie
(kalemie se ma sledovat a korigovat). Hypokalemie predisponuje k toxickym
Ucink(im digitalisu a pfi soucasné lécbé se doporucuje monitorovani kalemie
a EKG. ZvySené opatrnosti je tfeba rovnéz dbat pfi kombinaci s ACE inhibitory
(zejména v poCatcich [éCby a pfi depleci sodiku nebo pfi méstnavém srdecnim
selhdni) a e tfeba brat v uvahu, ze se nedoporucuje dudlni blokada RAAS
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angiotenzin I nebo aliskirenu. Déle je treba dbat zZvysené opatrnosti pfi
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zvysené riziko tézké hypotenze a renalni nedostatecnost. Thiazidlim podobna
diuretika jsou plné ucinnd pouze pfi normalni nebo minimalné snizené
funkci ledvin. U pacientd s poruchou renalnich funkei uzivajicich telmisartan
se doporucuje sledovani kalemie a kreatininemie. U pacientd s primamim
aldosteronismem se lécba telmisartanem nedoporucuje. Je tfeba vénovat
zvy8enou pozomost pacientdm trpicim stenézami aortalni nebo mitralni
chlopné nebo obstrukeni hypertrofickou kardiomyopatii. Pravidelné sledovani
hladiny glukozy v krvi je dulezité u diabetikd. U pacientd, jejichz cévni tonus
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Tipy a triky v [écbé hypertenze

Obr. 3. Pokles krevniho tlaku pfi ziednoduseni antihypertenzeni Ié¢by (snizeni poctu uzivanych tablet) diky vyuziti fixnich kombinaci (59)
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reninu nebo nizkou kalemif posileni diuretického rezimu, naopak u pa-
cientd s vyssi klidovou tepovou frekvenci, labilni nebo paroxysmalni
hypertenzi, izkostnym habitem, se zvysenou aktivitou sympatiku, vyssi
plazmatickou aktivitou reninu nebo hyperkinetickou cirkulacf posilenf
inhibice sympatického nervového systému (47).

Jako ¢tvrté antihypertenzivum byva do kombinace pfi rezistentni
hypertenzi vétsinou pfidan spironolakton, jako paté B-blokator (pfipad-
né v opacném poradi dle charakteristik a komorbidit daného pacienta).
Jako 3esté antihypertenzivum se zpravidla pfidavé al-blokétor. V CR je
dostupny doxazosin. Retardované lékové formy doxazosinu zpomalujf
jeho vstrebdvani z gastrointestindlniho traktu a snizuji kolisani hladin,
a tim i riziko ortostatické hypotenze. Doxazosin je vhodné podavat ve
vecernich hodindch, protoze jeho antihypertenznf Uc¢innost a kontrola
24hodinového TK je tak vyrazné vyssi nez pfi rannim podéni. V [é¢bé
rezistentnf hypertenze jsou s doxazosinem lepsi zkusenosti nez s cen-

tralné pUsobicimi antihypertenzivy.

LITERATURA

1. Cifkova R, Bruthans J, Wohlfahrt P, et al. 30-year trends in major cardiovascular risk factors
in the Czech population, Czech MONICA and Czech post-MONICA, 1985-2016/17.PLoS One.
2020 May 11;15(5):e0232845.

2. Loos RJF, Yeo GSH. The genetics of obesity: from discovery to biology. Nat Rev Genet.
2022 Feb;23(2):120-133.

3.Landsberg L, Aronne LJ, Beilin LJ, et al. Obesity-related hypertension: pathogenesis, car-
diovascular risk, and treatment: a position paper of The Obesity Society and the American
Society of Hypertension. J Clin Hypertens (Greenwich). 2013 Jan;15(1):14-33.

4. Svacina S. Hypertenze pfi obezité a diabetu. Triton Praha, 2007:134 s.

5. Messerli FH, Makani H, Benjo A, et al. Antihypertensive efficacy of hydrochlorothiazide as
evaluated by ambulatory blood pressure monitoring: a meta-analysis of randomized trials.
J Am Coll Cardiol. 2011 Feb 1;57(5):590-600.

6. MRFIT investigators. Mortality after 10 1/2 years for hypertensive participants in the Mul-
tiple Risk Factor Intervention Trial. Circulation. 1990 Nov;82(5):1616-1628.

7. Dorsch MP, Gillespie BW, Erickson SR, et al. Chlorthalidone reduces cardiovascular
events compared with hydrochlorothiazide: a retrospective cohort analysis. Hyperten-
sion. 2011 Apr;57(4):689-694.

8. Mouton AJ, Flynn ER, Moak SP, et al. Interaction of Obesity and Hypertension on Cardi-
ac Metabolic Remodeling and Survival Following Myocardial Infarction. J Am Heart Assoc.
2021 Mar 16;10(6):e018212.

9.Choi S, Kim K, Kim SM, et al. Association of Obesity or Weight Change With Coronary Heart
Disease Among Young Adults in South Korea. JAMA Intern Med. 2018 Aug 1;178(8):1060-1068.
10. Wienbergen H, Boakye D, Gunther K, et al. Lifestyle and metabolic risk factors in pati-
ents with early-onset myocardial infarction: a case-control study. Eur J Prev Cardiol. 2022
Nov 15;29(16):2076-2087.

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2023;69(Suppl. C) /

Krevni tlak (mm Hg)

153,7
133,9

140
5 87,5
100 x
80 77,6
60
40
20
0

Systolicky tlak krve Diastolicky tlak krve

M Pfi vstupu do studie

[l Po tpravé medikace

Zaveér

V diagnostice rezistentni hypertenze je nezbytné spravné mefeni
TK vcetné ovéreni diagndzy 24hodinovym ABPM a ovéfeniadherence
pacienta k [é¢bé. Je nutné vyloucit sekundarnf pficiny hypertenze,
zejména primarni hyperaldosteronismus. Prakticky viechna screenin-
gova vysetieni sekundarni hypertenze je mozné provadét ambulantné,
v piipadé pozitivity pacienty referovat k dosetfeni do Centra pro hy-
pertenzi. Z nefarmakologické Ié¢by je tfeba vyuzit redukci pfijmu soli,
snizeni télesné hmotnosti a zvyseni pohybové aktivity. Ve farmakoterapii
rezistentni hypertenze je zddouci pouziti fixnich kombinaci, zakladem
|éCby je pro vétsinu pacientl inhibitor systému renin-angiotenzin (ACEI
nebo sartan), dihydropyridinovy blokétor Ca kanall a diuretikum. Nutna
je dostate¢na ddvka diuretika a pIné davky ostatnich antihypertenziv.
Jako ¢tvrté antihypertenzivum se zpravidla pfidava spironolakton, dale
B-blokator a a-blokator.
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Klicove body v diagnostice alécbe
transthyretinové amyloidové kardiomyopatie
(ATTR-CM)

Sympozium spolecnosti Pfizer, které probéhlo pod pfedsednictvim prof. Linharta na XXXI. sjezdu Ceské kardiologické
spole¢nosti v kvétnu 2023, vyzdvihlo potfebu ¢asné a presné diagnostiky ATTR-CM z dlvodu brzké dostupnosti specifické
|écby tafamidisem, kterd je indikovéna pouze u pacientli s méné pokrocilymi symptomy srde¢niho selhani. MUDr. Aiglové
predeslala, Ze transthyretinovd amyloidéza, kterd byla dfive povazovéna za vzacné onemocnéni, je ¢asto prehlizenou
pficinou srde¢niho selhani. Vzhledem ke $patné prognéze pacientl a dostupnosti specifické 1écby je potfebnda vcasna
diagnostika tohoto stfadavého onemocnéni. Suspektni je zejm. postiZzeni vice organovych systéma za pfitomnost tzv. ,red
flags” zahrnujicich o¢ni postizeni, kardiovaskuldrni manifestace, syndrom karpalniho tunelu, spindIni stenézu, nefropatie,
gastrointestinalni projevy, autonomni neuropatii a periferni senzomotorickou neuropatii. Klinickou manifestaci vedouci
k zachytu ATTR-CM demonstrovala i na kazuistice 78letého pacienta. Prof. Palec¢ek shrnul obraz srde¢ni amyloidézy na
echokardiografickém a EKG vysefeni. Na echokardiografii je patrné zesileni stén levé komory, které mize byt symetrické
i asymetrické, snizend longitudindlni kontrakce levé komory a relativné zachovana deformace hrotu. Na EKG je ndpadna
normalni ¢i nizka voltaz QRS komplexu v porovnani se zesilenim stén levé komory, ¢asto jsou pfitomny pfevodni poruchy,
fibrilace sini a obraz pseudoinfarktu. MUDr. Kubanek se vénoval zobrazeni ATTR-CM pomoci magnetické rezonance srdce
(CMR) a kostni scintigrafie. Jak uvedl, CMR umoznuje zobrazit expanzi extraceluldrni tekutiny pfi srde¢ni amyloidéze bud’
pomoci pozdniho syceni gadoliniem, nebo metodou T1-mapovani, ktera ma vy3si senzitivitu. MRC Ize indikovat v pfipadé
klinického podezieni na srde¢ni amyloidézu a hrani¢niho nalezu na echokardiografii nebo po provedené scintigrafii a tes-
tovani paraproteinu. V diferencialni diagnostice ATTR-CM ma nejvétsi vyznam scintigrafie s osteotropnim radiofarmakem.
Pfi pozitivni scintigrafii a negativité paraproteinu Ize stanovit diagnézu ATTR-CM neinvazivné, v ostatnich pfipadech je
nutnd endokardidlni biopsie. Prof. Krej¢i rozebral moznosti 1é¢by ATTR-CM. Nespecificka 1é¢ba, kterd je stejnd u viech
amyloidéz srdce/myokardu, se zaméfuje na fedeni pfiznakll srde¢niho selhdni. MoZnosti specifické |é¢by ATTR-CM bude
v brzké dobé v CR tafamidis, jediny lék s doloZzenym p¥inosem v této indikaci. Na zakladé vysledkd studie ATTRACT a z ni
vychazejicich evropskych doporuceni by mél byt tafamidis podavan u pacientt s geneticky prokazanou hereditarni ATTR-
-CM nebo s ATTR-CM divokého typu a tfidou NYHA I/Il ke zpomaleni progrese onemocnéni, snizeni rizika hospitalizace z KV
pFi¢in a mortality. V CR vznikla kritéria pro zahajeni a ukon&eni hrazené |é¢by tafamidisem. Prof. Linhart v zavéru vysvétlil,
7e vzhledem k vzacnosti ATTR-CM je potfebna centrové diagnostika a lé¢ba. V CR jiz existuji 4 centra pro ATTR a srde¢ni
amyloidézu se zkusenostmi s Ié¢bou tafamidisem z klinickych studii, kam je tfeba pacienty se suspektnim nalezem referovat.

Diagnostika ATTR-CM: Klinické obrazy
Predndsela: MUDr. Rendta Aiglova, Ph.D.
I interni klinika — kardiologickd, FN Olomouc

Transthyretinova amyloidoza

Transthyretinova amyloidéza (ATTR) je progresivni stfadavé onemoc-
néni. Dffve byla povaZovana za vzacné onemocnéni, nynf se ale ukazuje,
Ze jde o Casto prehlizenou pricinu srde¢niho selhani. Rozlisujeme senilni
transthyretinovou amyloidézu (ATTRwi), kterd je charakterizovana akumu-
lacf ,wild-type” transthyretinu, a hereditarni transthyretinovou amyloidézu
(ATTRh, ATTRv), jeZ je ddna patogenni mutaci transthyretinu (1).

Transthyretin je transportnf protein pro thyroxin a retinol. Je produ-
kovén v jatrech a v krevnim fecisti cirkuluje ve formé tetrameru. U ATTR
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dochazi k jeho rozpadu na monomery a akumulaci téchto amyloidnich
fibril v tkanich (2).

Poddiagnostikovana transthyretinova kardiomyopatie

ATTR kardiomyopatie (ATTR-CM) je ddna depozici amyloidnich fibril
transthyretinu v myokardu s jeho néslednym strukturalnim a funkcnim
postizenim (3-7). Poslednf data ukazuji, Ze jde spise o poddiagnosti-
kované nez o vzacné onemocneéni. U vice nez 57 % pacient s hATTR
a 39 % pacientd s wtATTR byva stanovena $patna diagnéza jako dilatacni
kardiomyopatie, hypertrofickd kardiomyopatie, ischemicka choroba
srdecni, srdec¢ni selhani se zachovanou ejekeni frakef (HFpEF), aortaini
stendza aj. (8). Od roku 2008 dochézi k markantnimu vzestupu preva-
lence ATTR-CM, ktery je dan zlepSenim diagnostiky (9). Alarmuijici je
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nepfizniva prognéza pacientd s ATTR-CM. Median preZiti dosahuje
u jedincd v I. stadiu onemocnéni 6 let, ve II. stadiu 4 roky, v lIl. stadiu
2 roky. V€asné stanoven{ diagndzy tedy vyznamneé ovliviiuje prognézu
pacientl (8). Dlvody chybné stanovené diagndzy zahrnuji nizké po-
vedomi o tomto onemocnéni, nekoncepcnost ve stanoveni diagndzy
a pouzivani nedostatecné senzitivnich testd, ale také fakt, ze jde o méné
Casté onemocnén( s pozdnim néstupem pfiznakl a heterogennim
fenotypem s postizenim fady organd (10).

Kdy pomyslet na ATTR kardiomyopatii

Pro zachyt ATTR jsou dUlezité tzv. ,red flags” v klinickém obraze. Jde
o o¢ni manifestace, kardiovaskuldrni manifestace, syndrom karpélniho
tunelu, spindlni stendzu, nefropatie, gastrointestinalni manifestace,
autonomni neuropatii a periferni senzomotorickou neuropatii (Obr. 1).

KardidIni manifestace zahrnuji zndmky srde¢niho selhanf a restrik-
tivni kardiomyopatie, synkopy a presynkopy. Na EKG Ize najit fibrilace
sini, pfevodni poruchy ¢i obraz pseudoinfarktu, pfi echokardiografickém
vysetieni obraz (pseudo)hypertrofie myokardu, diastolickou dysfunkci,
perikardidlni vypotek a tzv. apical sparing pfi 2D zatéZové analyze.
Postizeni srdce probihd pod obrazem restriktivni kardiomyopatie.
V pocétecnich stadiich se manifestuje jako HFpEF s progresi a zhorso-
vanim systolické funkce levé komory, objevuji se otoky, dusnost, slabost
a nevykonnost (11).

Neuropatie probfha pod obrazem polyneuropatie nebo autonomnf
neuropatie, kterd se projevuje jako posturdlni hypotenze, porucha
evakuace zaludku, erektilni dysfunkce nebo mocova retence, nebo
pod obrazem symetrické senzomotorickaé periferni polyneuropatie
dolnich koncetin.

Rendlni manifestace zahrnuji asymptomatickou proteinurii, nefro-
ticky syndrom a rendini selhdnf (8, 12). Z o¢nich manifestacf je tfeba
jmenovat zékaly sklivce, infiltrace rohovky a glaukom, v gastrointestinal-
nim traktu se ATTR projevi jako nechutenstvi provazené ztratou télesné
hmotnosti, prljem, zacpa nebo hepatomegalie (8, 12, 13). Mezi dalsi
manifestace amyloiddzy se fadi makroglosie, ruptura slachy m. biceps

Obr. 1. Klinické manifestace transthyretinové kardiomyopatie — red flags

Klinicka manifestace — red flags

O¢ni manifestace ——

Kardiovaskularni
manifestace

Syndrom karpdiniho
tunelu

Spinalni stenéza
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brachii, periobritalni purpura a krvécivé diatézy. Casty je oboustranny
syndrom karpalniho tunelu (8).

Laboratorné Ize zachytit zvyseni natriuretickych peptidd, které
neodpovida klinickému obrazu, zvyseni troponind, rendlnf insuficienci,
hepatopatii. V diferencidlni diagnostice je dilezité provést elektroforézu
bilkovin s imunofixaci v séru i v moci s vysetfenim poméru volnych

lehkych fetézcl kappa a lambda (8, 12, 13).

Kazuistika

Osmasedmdesatilety muz byl vysetfen pro namahovou dusnost
a otoky dolnich koncetin. V anamnéze mél sick sinus syndrom (tachy-
-brady formu), mél implantovany kardiostimulator, lé¢il se pro arteridIni
hypertenzi, dyslipidemii, periferni senzomotorickou neuropatii dolnich
koncetin a glaukom a prodélal 2 operace pro oboustranny syndrom
karpélniho tunelu. EKG ukézalo sinusovy rytmus a obraz pseudoinfarktu.
Laboratorné byly zvyseny NT-proBNP (5 745 ng/I1) a troponin | (76 ng/l),
hladina kreatininu byla 144 umol/I a eGFR 1,2 ml/s/1,73 m?. Pomér
kappa/lambda fetézcl v plazmé byl v normé (1,25). Pfi echokardiogra-
fickém vysetteni byla patrna hypertrofie myokardu s EF LK 50-55 %, ale
s diastolickou dysfunkcf Ill. stupné. Scintigrafie ukédzala prognosticky
stupen 3 dle Perugini.

U tohoto pacienta s ATTR-CM tedy bylo v klinickém obraze pfed
stanovenim diagndzy pfitomno 5 ,red flags”: o¢ni manifestace, kardio-
vaskularni manifestace, syndrom karpalniho tunelu, nefropatie a peri-
ferni senzomotoricka nefropatie. Podezieni na ATTR by méla vzbudit
pravé kombinace téchto projevu.

Zaveér

Srde¢ni amyloidéza je pomérné castou, ale velmi malo dia-
gnostikovanou pfic¢inou srde¢niho selhani. Diagnostiku ztézuje
siroké spektrum symptom0 postihujicich rizné orgdnové systémy.
Pozornost Iékafe by meéla vzbudit zejm. kombinace tzv. ,red flags”.
Pro progndzu pacientl je dilezitd vcasnad diagnostika a indikace
specifické terapie.

Nefropatie

GIT manifestace

Autonomni
neuropatie

Periferni senzomotoricka
neuropatie
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Diagnostika ATTR kardiomyopatie:
echokardiografie, EKG

Echokardiografie v diagnostice srdecni amyloidozy

Z&sadni zobrazovaci metodou v diagnostice ATTR-CM je echo-
kardiografie. Obvykle jako prvni pfinese podezieni na srde¢ni amy-
loidézu a poté nésleduji dalsi vyseteni, kterd pfitomnost amyloidové
kardiomyopatie potvrdi, nebo vylouci. Zasadni echokardiografickou
znamkou srde¢ni amyloiddzy je zesileni stén levé komory s tloustkou
mezikomorového septa > 12 mm. Historicky bylo za zndmku srde¢nf
amyloiddzy povazovano symetrické, koncentrické zesilenf stén levé
komory. Nicméné prace Spanélskych autorl publikovana v roce 2017,
kterd analyzovala echokardiografické ndlezy u 108 pacientl s wtATTR,
ale ukdzala, Ze 23 % nemocnych ma asymetrické zesflenf stén levé
komory (8). Soucasny koncept tedy uznava symetrické i asymetrické
zesileni stén levé komory jako zndmku ATTR-CM (Obr. 2). Ejekeni frakce
levé komory mize byt u ATTR-CM zachovand, hrani¢ni nebo snizend.
Relativné typickou zndmkou zndmkou srdecni amyloidézy je snizend
longitudindIni kontrakce levé komory, kterd je pfitomna jiz u pacientd
se zachovanou ejekeni frakel. Lze ji i kvantifikovat podle poklesu MAPSE
@@mplitudy systolické exkurze mitralniho anulu), snizeni myokardialnich
rychlosti méfenych pomoci PW-TDE (pulzni tkdriova dopplerovska
echokardiografie) pod 5 cm/s, nebo nejmodernéjsi metodou hod-
nocenf globalniho longitudinalniho strainu (GLS), ktery je typicky
< 15 %. Dalsim parametrem, podle kterého je mozné se orientovat pfi
diagnostice ATTR-CM, je pomér ejekeni frakce a GLS, ktery je u pacient
s timto onemocnénim > 4,1 (senzitivita 89,7 %, specificita 91,7 %) (14).
U ATTR-CM zUstavé relativné zachovana deformace hrotu v porovnani
s bazélnimia stfednimi segmenty levé komory. Jde o fenomén ,relative
apical sparing” (RAS). Pokud je RAS > 1, je specificita tohoto fenoménu
pro ATTR-CM 82 % a senzitivita 92 % (15). Jako zjednoduseni Ize pouzit
pomér deformace hrotu a baze septa komor, ktery svédci pro ATTR-CM
pfi hodnoté > 2,1 (15).

Pokud se tyka diastolické dysfunkce levé komory, je dlleZité vedet,
Ze absence piftomnosti restriktivniho plnéni nevylucuje srde¢ni amy-
loidozu. Restriktivni pInénf levé komory je pfitomno jen v pokrocilych
stadiich srde¢ni amyloiddzy. Zjisténo bylo u 35 % nemocnych s wtATTR
(8). U amyloidové kardiomyopatie se m{zou vyskytovat vsechny stupné
diastolické dysfunkce (Iaz lll-IV). Pomér E/é (indikator plnicich tlakl levé
komory) byva viak obvykle zvysen i v pfitomnosti diastolické dysfunkce
stupné | (tzv. poruchy relaxace). Dalsi echokardiografické znamky amy-
loidové kardiomyopatie zahrnujf dilataci levé siné, popf. obou sini, zesile-
ni stény pravé komory, zachovanou nebo sniZzenou systolickou funkci
pravé komory, zvyseny tlak v pravé sini, zesilenf septa sini a cipt chlopnf
a perikardialni vypotek, ktery byva obvykle maly. Echokardiografie
ovsem nedokdze odlisit jednotlivé typy srde¢ni amyloiddzy.

Znamky srdecni amloidézy na EKG

EKG je stéle duleZitou metodou v diagnostice ATTR-CM. U tohoto
onemocnéni mlze byt vyjadrena nizkd voltdz v koncetinovych svo-
dech < 5mm, kterd je ale pfitomna jen u 25-40 % pacient, a obraz
pseudoinfarktu myokardu v hrudnich svodech, ktery nachdzime asi
u poloviny nemocnych. Pro zadchyt onemocnéni je dlilezitd diskrepance
mezi nizkou ¢i normalnf voltazi QRS komplexu v porovnani s nélezem
zesfleni stén levé komory pfi echokardiografii. Velmi ddleZité je, ze
U WEATTR jsou casté prevodni poruchy: AV blokddy ¢i raménkové
blokady (predevsim levy predni hemiblok). U 35-50 % pacientl je pfi
inicidlnf diagndze jiz pfitomna AV blokada I. stupné a u fady pacientd
s WtATTR je nutné v ndsledném sledovaniimplantovat trvaly kardiosti-
mulator pro pokrocilou AV blokadu. Velmi ¢asta je jiz v dobé stanovenf
diagndzy u nemocnych s wtAT TR také fibrilace sinf, k jejimuz vyvoji pak

v dlouhodobém sledovéani dochdazi u valné vétsiny postizenych jedincd.

Zaver

Je mozné shrnout, Ze prototypem pacienta s wtATTR je jedinec
starsi 60 let veku, velmi casto po operaci karpalniho tunelu pfed nékolika
lety, se symetrickym nebo asymetrickym zesilenim stén levé komory na
echokardiografii a absenci zvysené voltaze levé komory na EKG, resp.
Casto s prevodni poruchou nejréiznéjsiho typu (AV blokada, raménkova
blokada) nebo fibrilaci sini.

Obr. 2. Symetrické i asymetrické zesileni stén levé komory jako zndmka srdecni amyloidézy
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Vyznam magnetické rezonance srdce
ascintigrafie pro diagnostiku transthyretinové
kardiomyopatie

Predndsel: MUDr. Milo$ Kubanek, Ph.D.

Klinika kardiologie IKEM, Praha

V histologickém obraze je srde¢ni amyloid6za charakterizovanain-
filtraci intersticia amyloidovymi fibrilami, edémem myokardu, zpoc¢atku
hypertrofii kardiomyocytl, pozdéji jejich atrofii a depleci. Vysledkem
je narlst objemu mezibunécné hmoty (ECV). Pomoci zobrazovacich
metod nachazime ztlusténi stén srde¢nich oddill, poruchu longitudi-
nélniho strainu, diastolickou a pozdéji systolickou dysfunkci srde¢nich
komor (16).

Magneticka rezonance srdce v diagnostice TTR
kardiomyopatie

Magneticka rezonance srdce (CMR) vynikd proti echokardiografii
prostorovym rozlisenim a vysokym kontrastem tkani, coz umoznuje
presné vysetfeni srdecni funkce a morfologie bez ohledu na dostup-
nost oken pro zobrazeni a télesny habitus. Zdsadnim pfinosem CMR
je moznost hodnocenf tkanovych charakteristik, u srde¢nf amyloidozy
tedy expanze ECV. Tu Ize zobrazit pomoci pozdniho syceni gadoliniem
(LGE) a T1-mapovani. Na CMR nachazime stejny obraz u TTR i primdrni
systémové (AL) amyloiddzy (17).

S vyuzitim T1 mapovani Ize objem ECV odhadnout podle hodno-
ty nativniho a postkontrastniho T1 signélu pfi znalosti hematokritu.
Hodnota nativniho T1 signdlu je zvysend pfi edému myokardu u pacien-
t0 s akutnim infarktem myokardu nebo s myokarditidou nebo v pfipadé
expanze intersticia u pacientd s fibrézou nebo amyloidézou. Normalni
hodnoty ECV jsou 25,3 + 3,5 % (1.5 T pfistroj), stfddani amyloidu je
suspektni pfi ECV > 40 % (18). Nedavno byla publikovédna metaanalyza
studii, které porovnavaly diagnosticky vyznam LGE, nativniho T1 a ECV
pro diagnostiku srde¢nf amyloiddzy. Ukdzala senzitivitu LGE 84 % a ECV
93 % (19). Mapovani ECV by tak mohlo byt doplhkovou metodou pfi
vysetfen( srdecni amyloiddzy.

Pro odliseni AL a TTR amyloiddzy je pak potreba scintigrafie s osteo-
tropnimi radiofarmaky a podrobné laboratorni vysetfen s imunofixacf
a kvantifikaci volnych fetézc(. V pfipadé absence monoklondlniho
paraproteinu a normalniho pomeéru volnych fetézcl umoziuje pozitivni
scintigrafie myokardu s osteotropnim radiofarmakem prokazat srde¢nf
amyloiddzu neinvazivné, zatimco v ostatnich pfipadech je nutné pro-
vést endomyokardidlni biopsii.

V diagnostice srde¢ni amyloidézy Ize CMR indikovat na zacatku
diagnostického procesu v pripadé klinického podezfeni a hrani¢niho
nélezu na echokardiografii. Déle Ize CMR pouzit u pacient( po pro-
vedené scintigrafii a testovani paraproteinu v nasledujicich klinickych
situacich. Prvnim takovym pifpadem je pacient s negativnim vysledkem
scintigrafie s osteotropnim radiofarmakem vysetieni paraproteinu,
u néjz podezfeni na srde¢nf amyloiddzu pretrvava. To mlze nastat
u nékterych vzacnych hereditarnich forem TTR amyloidézy ¢i non-
-AL non-TTR amyloidozy. CMR v téchto pfipadech potvrdi podezieni
na amyloidézu a nasledné je mozné indikovat dalsi vysetfent, jako je
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endomyokardidlni biopsie anebo cilené genetické vysetfenti. Dalsim pfi-
padem vyuziti CMR po provedené scintigrafii a testovani paraproteinu
je pacient s negativnim vysledkem scintigrafie, ale pozitivnim nalezem
paraproteinu. Zde negativni ndlez na CMR mzZe pomoci vylouit srdec-
ni amyloidozu, naopak pfi pozitivnim nélezu je indikovéana biopsie (20).

Kostni scintigrafie v diagnostice TTR kardiomyopatie

Kostni scintigrafie zaujima zasadni misto v algoritmu diagnostiky
srdecnich amyloiddz. Senzitivita scintigrafie s osteotropnim radio-
farmakem pro diagnézu ATTR-CM se blizi 100 %, specificita je ale
nedostatecnd, pohybuje se mezi 80 a 85 %. MUze byt falesné pozitivni
u AL amyloiddzy a falesné negativni u nékterych variant hereditarni
ATTR (20). Nedavno publikovana prace ukazala, Ze pficinou afinity
osteotropniho radiofarmaka je pfitomnost mikrokalcifikacl v myokardu
postizeném al TR. Ty se ale vyskytuji nejen v oblastech s amyloidem,
ale i ve fibrotické tkani (21).

Scintigrafie se hodnotf kvalitativné, pomoci Perugini skore, kdy se pfi
planarni scintigrafii nebo SPECT porovnavéa akumulace izotopu v myo-
kardu s akumulacf v okolnim skeletu. Hodnoti se stupném 0-3 (Zaddna
/nizsi/ stejnd / vyssi akumulace). Pro diagnozu TTR amyloiddzy svedci
stupné 2 a 3. Déle je mozné semikvantitativn{ srovnani, kdy se provadi
kvantifikace aktivity izotopu v oblasti srde¢niho stinu a porovnava se
s kontralateraIni oblasti hrudniku. Diagnostickd hodnota tohoto pomeéru
(H/CL) je 1,5 po 1 hodiné od aplikace izotopu (22).

Nova studie validovala nebioptické diagnostické metody ATTR-CM
s novymi hrani¢nimi hodnotami pro pomeér volnych fetézct adaptovany
na aktudini rendlnf funkci (dle eGFR). U pacientd s rendlni insuficiencf
totiz pomér kappa a lambda retézcl fyziologicky stoupa. Do studie
bylo zafazeno 3354 pacientl. Autofi pouzivali hrani¢ni hodnotu po-
meéru fetézcl kappa/lambda 1,65 pfi eGFR > 90 ml/min, 2,0 pfi eGFR
60-90 ml/min, 2,5 pfi eGFR 30-60 ml/min a 3,1 pfi eGFR < 30 ml/min.
Prokazali dostate¢nou specificitu (97 %) a senzitivitu tohoto postupu.
Diky vysokému poctu tcastnikd studie bylo mozné porovnat i prezitf
pacientd s biopticky verifikovanou a biopticky neverifikovanou ATTR-
-CM. Vysledky ukazaly, Ze toto preZiti je stejné, coz svedci pro spoleh-
livost popsaného postupu v klinické praxi. Podobné autofi této prace
analyzovali pfeZiti pacientl s ATTR-CM s pfitomnosti nebo absencf
paraproteinu a i zde zjistili srovnatelné vysledky (23). Nebioptickou
diagnostiku ATTR-CM Ize tedy povazovat za dostatecné validovanou
vcetné hrani¢nich hodnot.

Zaveér

Typickym nalezem na CMR je u pacientl se srdecniamyloidézou difuz-
ni subendokardidlni nebo transmuralnf pozdni syceni gadoliniem. Novejsi
diagnostickou metodou je T1 mapovani, kde je nejvytéznéjsi hodnocenf
ECV (pro amyloidézu > 40 %). CMR nedokaze urcit typ srde¢nfamyloidézy.
V diferencidni diagnostice tohoto onemocnéni ma nejvetsi vyznam
scintigrafie s osteotropnim radiofarmakem. Pi pozitivni scintigrafii a ne-
gativnim testu na monoklondlni gamapatii mizeme stanovit diagnozu
ATTR-CM neinvazivné. V ostatnich pfipadech je nutnd endokardiaini
biopsie (Obr. 3). U pacientl s rendinf insuficienci stoupa fyziologicky
pomeér kappa a lambda fetézcl. Neddvno publikovana studie valido-
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vala nebioptické diagnostické metody ATTR-CM s vyuzitim hrani¢nich
hodnot poméru volnych fetézcl kappa/lambda podle eGFR az do 3,1.

Obr. 3. Schéma pro diagnostiku srde¢ni amyloidézy

Podezieni na srde¢ni amyloidézu
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Lécba a terapeuticka doporuceni u ATTR-CM
Predndsel: prof. MUDT. Jan Krejci, Ph.D.
Interni kardioangiologickd klinika, FN u sv. Anny a LF MU Brno

Lécbu ATTR-CM Ize rozdélit na podplrmou/paliativni, tedy nespeci-
fickou, kterd je stejnd u vsech amyloidoéz srdce, ale lisi se od bézné 1écby
srdecniho selhant, a kauzalni neboli specifickou dle typu srdecni amyloidozy,
kde hraje zasadni roli diferencidini diagndza srdecnich amyloiddz (24).

Nespecificka lécba srdecnich amyloidoz

Nespecifickd 1é¢ba srdec¢nich amyloiddz zahrnuje zmirnéni pfi-
znak( srdec¢niho selhanf (u ATTR-CM zpocatku se zachovanou ejekenf
frakcf). Nejucinnéjsim postupem je podavéni klickovych diuretik
a antagonistd aldosteronu. Davkovani diuretik musi byt ale obezietné
z ddvodu uzkého rozmezi optimalnich plnicich tlakd levé komory
u pacientd s diastolickou dysfunkci. Pacienti se srde¢ni amyloidézou
maji navic ¢asto hypotenzi a poruchy vedeni vzruchu, coz limituje
pouzitl standardnflécby srdecniho selhani, jako jsou inhibitory RAAS
a B-blokdtory. Tato Ié¢ba nema zadna data o mozném prognostic-
kém pfinosu u nemocnych se srde¢ni amyloiddzou, ani pfi poklesu
funkce levé komory. U digoxinu hrozi riziko tkanové toxicity vzhledem
k jeho vazbé na amyloidni fibrily v myokardu i pfi terapeutickych
sérovych hladindch. U srde¢nich amyloidéz se digoxin proto pouziva
jen vyjimec¢né u pacientl, u nichZ je potreba snizit srdec¢ni frekvenci
pfi fibrilaci sinf a neni mozné podavat 3-blokétory. Dalsi soucasti
lécby srde¢nich amyloidéz je antikoagulace v pfipadé fibrilace sinf.
Individualné je tfeba rozhodnout o implantaci kardiostimuldtoru nebo
kardioverter-defibrildtoru (ICD) ¢i o indikaci srde¢ni resynchronizacni
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lécby (CRT). Dalsi moznosti [é¢by u ATTR-CM zahrnuji transplantaci
srdce a jater (24).

Moznosti specifické lécby transthyretinové srdecni
amyloidozy

Specifickd kauzalni 1é¢ba se zasadné lisi u jednotlivych typd amy-
loiddz. U ATTR-CM pfipada v Uvahu inhibice syntézy transthyreti-
nu, odstranéni depozit TTR amyloidu, odstranéni spatné slozeného
transthyretinu nebo stabilizace jeho tetramerd.

Jedinou lé¢bou ATTR-CM, kterd ma v soucasné dobé dolozeny pfi-
nos, je stabilizace tetrameru transthyretinu pomoci tafamidisu. Vysledky
studie ATTR-CT s tafamidisem se odrazily i v americkych a evropskych
doporucenich pro 1é¢bu transthyretinové srde¢ni amyloidézy. Podle
americkych doporuceni je tafamidis indikovan u vybranych pacientl
s ATTR-CM se srdecnim selhanim tfidy NYHA | az Il ke snizenf kardio-
vaskularnf (KV) morbidity a mortality (25). Podle doporucenf Evropské
kardiologické spole¢nosti z roku 2021 by mél byt tafamidis podavan
u pacientd s geneticky prokdzanou hereditarni ATTR-CM nebo s ATTR-
-CM divokého typu a ve stadiu funkenf tfidy NYHA | nebo Il k redukci
priznakd, rizika hospitalizace z KV pficin a mortality (26).

Studie ATTR-CT - tafamidis v Iécbé ATTR-CM

ATTR-CT (27) byla multicentrické dvojité zaslepena placebem kon-
trolovana studie faze Ill, ve které bylo randomizovéno 441 pacient(
s ATTR-CM k podéavéni tafamidisu 80 mg, tafamidisu 20 mg nebo pla-
ceba po dobu 30 mésict. Témeér ctvrtina zafazenych méla hereditarni
ATTR-CM. U vétsiny pacientl byla popsana funkeni tiida NYHA I nebo
II, ale téméf tfetina méla tiidu NYHA III.

Vysledky byly velmi priznivé. Lécba tafamidisem (sdruzend data
u obou davek) vedla k 30% snizeni mortality (Obr. 4) a 32% snizenf
rizika hospitalizace z KV pficin. K¥ivky preZiti se zacaly oddélovat po 18
meésicich lécby. Kromé toho lécba tafamidisem vyznamné zpomalila
zhorSovanfi vykonnostniho stavu, tj. zhorsovani vysledku éminutové-
ho testu chlize, a pokles kvality Zivota hodnocené pomoci dotazniku
KCCQ-OS (Obr. 5).

Analyza podskupin ukézala prinos tafamidisu na snizeni mortality
nezavisle na genotypu onemocnéni, davce Iéku a tf{dé NYHA. Snizenf
rizika hospitalizaci z KV pricin pfi lé¢bé tafamidisem bylo také nezavislé
na genotypu a davce Iékuy, ale zatimco u pacientd ve funkeni tiidé
NYHA | a Il doslo pfi lé¢bé tafamidisem k vyznamnému snizeni rizika
KV hospitalizaci, u pacientd ve tfidé NYHA Il bylo riziko hospitalizacf
pii lécbé tafamidisem vyssi nez pri podavani placeba. Nicméné tento
efekt mUze byt paradoxné spojen s delsim prezivanim nemocnych
v pokrocilych stadiich onemocnéni, kdy dochézi k vice hospitalizacim.
Ovsem tyto nejasnosti jsou zfejmé dvodem odlisné indikace americ-
kych a evropskych doporuceni pro 1é¢bu tafamidisem.

Kritéria pro nasazeni lécby ATTR-CM tafamidisem v CR
Protoze se blizi doba, kdy bude tafamidis dostupny pro lécbu
ATTR-CM v Ceské republice, vypracovala Ceskd kardiologicka spole¢-
nost kritéria pro nasazenf a ukon¢eni této lécby. Tafamidis bude v CR
hrazen u pacientl s jednozna¢nym priikazem ATTR-CM divokého typu

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



ZAZNELO NA XXXI. VYROCNIM SJEZDU CESKE KARDIOLOGICKE SPOLECNOSTI | 27

Klicové body v diagnostice a lécbé transthyretinové amyloidové kardiomyopatie (ATTR-CM)

Obr. 4. Snizeni celkové mortality pacient( s ATTR-CM pfi lécbé tafamidisem (27)
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Obr. 5. Zpomaleni zhorsovdni vykonnostniho stavu (dle 6minutového testu chiize) a kvality Zivota (dle KCCQ-0S) u pacientt s ATTR-CM pii lécbé tafa-

midisem (27)
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(ATTRwt), kteff maji symptomy srde¢niho selhani ve funkéni tfidé NYHA
lall,eGFR = 25 ml/min/1,73 m?, nemaji vyznamné multiorgdnové posti-
Zeni (napf. vyznamnou hepatopatii, neovlivnitelnou tézkou malnutrici),
jiné zédvaZzné onemocnéni s Zivotni prognézou do 12 meésicl, tezkou
demenci ¢ijiné devastujici neurologické onemocnéni a maji zachova-
nou dobrou kvalitu Zivota. Lécba tafamidisem nebude déle hrazena
u pacientl s progresi symptom0 srdec¢niho selhani do funkeni tiidy
NYHA 1V, s poklesem eGFR pod 25 ml/min/1,73 m?, s progredujici tézkou
hepatopatii ¢i malnutrici, po rozvoji jiného zédvazného onemocnéni
s Zivotni prognézou do 12 mesicl nebo tézké demence/devastujiciho
neurologického onemocnéni, dale v piipadé zavaznych nezddoucich
Ucinkl spojenych s lé¢bou a také na préani pacienta.

Diskuze byla vedena ohledné pfinosu tafamidisu u pacientd ATTR-
-CM ve funkeni tiidé NYHA L V analyze podskupin studie ATTR-CT nebyl
shledan statisticky vyznamny efekt [écby tafamidisem na primarni kom-
binovany sledovany parametr zahrnujici celkovou mortalitu a vyskyt
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Zména vysledku KCCQ-OS oproti vstupu do studie
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hospitalizaci z KV pricin u pacientt s vychozi klasifikaci NYHA tiidy Il
(p = 0,7819). Celkovou mortalitu ale tafamidis vyznamné snizil i u pa-
cientl ve tridé NYHA IIl. Celkové nevyznamné snizeni rizika slozeného
sledovaného parametru bylo u této skupiny nemocnych dano vyssi
mirou hospitalizaci pro srdecnfi selhani, coz Ize vysvétlit delsim prezitim
téchto nemocnych s pokrocilym fenotypem lécenych tafamidisem.

Zaveér

Stojime na prahu revolu¢ni moznosti [é¢by nemocnych s ATTR-CM,
kterd ma potencial sniZit jejich mortalitu i morbiditu. Prvnim pfipravkem,
u néhoz méme k dispozici presveédciva data o pozitivnim efektu Iécby
u ATTR-CM, je tafamidis. Brzkd dostupnost této lécby podtrhuje potre-
bu vyvinout maximalni Usilf a vas a pfesné diagnostikovat ATTR-CM,
protoze Uhradové podminky (v souladu s doporuc¢enim Evropské kar-
diologické spole¢nosti) umoznuji nasazeni1é¢by pouze u nemocnych
s méné pokrocilymi symptomy srde¢niho selhanf.
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Zasadni doporuceni pro klinickou praxi

a organizaci péce ve specializovanych centrech
Prednasel: prof. MUDr. Ales Linhart, DrSc.

II. interni klinika kardiologie a angiologie, 1. LF UK a VEN, Praha

Rozlisujeme nékolik typt amyloidéz a vzhledem k dostupné
specifické 1é¢bé ATTR-CM je potfebna expertiza k jejich rozlisent.
Prestoze by lé¢ba tafamidisem méla byt podéavéna ve specializo-
vanych centrech, cesta k diagnodze spravného typu amyloidozy
zacina pro pacienta mnohem dfive. Je tieba odlisit senilni ATTR
divokého typu, kterd vede k postiZzenf srdce u 25-36 % nemocnych,
od hereditarni ATTR s familidrnim vyskytem, postizenim srdce asi
ve 36 % a s ¢astym vyskytem periferni neuropatie, které je spojena
s odlisnou progndzou a Iécena jinou terapii, oviem i zde s moz-
nosti vyuziti tafamidisu. Odlisit je tfeba také AL amyloiddzu, kterd
se manifestuje postizenim srdce v 90 % a zasahuje také ledviny,
gastrointestindlnf trakt, jatra, nervovy systém a mekké tkane, dale
sekundarni amyloidoézu se stftddanim amyloidu A, kterd srdce zasahu-

Obr. 6. Schéma postupu diagnostiky Srdecni amyloiddzy (28)

je jen vzéacné, aizolovanou atridlnf amyloidézu s depozici atridlniho
natriuretického peptidu.

V diagnostice ATTR-CM Ize vyuzit fadu neinvazivnich metod. Pfi kli-
nickém podezfeni na srde¢ni amyloidézu ma byt pacient odeslan na
kostni scintigrafii. Déle je potfebné stanoveni volnych lehkych fetézcd
paraproteinu pro vylouceni AL amyloiddzy (Obr. 6) (28). Je tieba si uve-
domit, Ze vysetieni lehkych fetézch maze byt mnohdy falesné pozitivni
a ze i pacienti s Perugini skore 2 nebo 3 pfi kostni scintigrafii a pozitivitou
paraproteinu jesté mohou mit ATTR. Zde Ize vyuZit stéle validni diagnostiku
AL amyloidézy z biopsie tukové tkdné (29, 30). Nelze také zapominat na to,
Ze pacienti s myelomem potrebuji ndvaznou hematoonkologickou péci.

Posouzeni pfitomnosti ATTR-CM pomoci zobrazovacich metod
vyzaduje zna¢nou zkusenost lékafe, coZ je jednim z ddvodU centrové
péce o tyto nemocné. U ¢asti pacientl je nutnd endokardidlni biopsie.
I ta vyzaduje zkuseného kardiologa pfi odbéru (pro kiehkost myokardu
u amyloiddz) a expertnf histopatologicky odecet. V centrech musi byt
také dostupna geneticka diagnostika (31-33), i kdyz v CR jsou hereditamf
formy ATTR spiSe vzacnosti.

Srdec¢ni selhani, synkopa nebo bradykardie s echokardiogramem anebo zobrazenim srdce na mag-

netické rezonanci (CMR), které naznacuji/ukazuji srde¢ni amyloid

Kostni scintigrafie s 99mTc-DPD/HMDP/PYP
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AApoAl - amyloidéza z apolipoproteinu Al, AL — primdrni amyloiddza, ATTR — transthyretinovd amyloiddza, CMR — magnetickd rezonance srdce, TTR — transthyretin
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ZAZNELO NA XXXI. VYROCNIM SJEZDU CESKE KARDIOLOGICKE SPOLECNOSTI

Klicové body v diagnostice a lécbé transthyretinové amyloidové kardiomyopatie (ATTR-CM)

V CRexistuji 4 centra pro ATTR. Jednd se o pracovistg, kterd se dlou-
hodobé o problematiku ATTR srde¢ni amyloiddzy zajimaji a Ucastnila se
studif se specifickou Ié¢bou ATTR a maji proto jiz potiebné zkusenosti,
ackoliv tafamidis teprve pfichazi na cesky trh jako centrové hrazena
terapie. Vyznamnym aspektem péce o nemocné se srde¢ni amloidézou
je také odlisny pristup k 1é¢bé srdecniho selhdni. Navic i u pacient(
s ATTR-CM lécenych specifickou lé¢bou onemocnéni progreduje.
U starsich pacientd, ktefi nesplnujf kritéria pro podavani tafamidisu, je
nutné zajistit paliativni péci a co nejlepsf kvalitu zivota.
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ATTR. Vypracovéna byla kritéria pro zahdjenf a ukoncenf specifické [écby
tafamidisem. Potfeba je proto kultivovat ndvaznost péce. Planovan je
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s naslednou publikaci a vyuziti vysledkd. Tafamidis predstavuje néklad-
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vazeni prinosu a rizika. Feochromacytom: podavani bisoprololu vzdy s blokétorem affa-receptord. eatowikeiza: symptomy mohou byt maskovany. Priméimi hyperaidosteronismus: Pacienti s pimémim hyperaldnstemmsmem obvykle neodpovidaji na antihypertenznf éebu piisobict pres inhibici systému renin-
angiotenzin. Proto se uzivani tohoto pripravku nedoporutuje. /&hatensti: zastavit 16tbu. V' pripadé nutnosti zahdjt alternativni I68bu. Pomocné [dtky: bez sodiku. INTERAKGE™: Aambinace kontraindlkované: aliskiren u pacientl s diabetem mellitem nebo poruchou funkce ledvin, mimotéini Iégba,
sakubitrilvalsartan. Vledaporucyie se soucasné uzivat: centralng plsobici antihypertenziva, napr: klonidin a dalsi (methyidopa, moxonidin, rilmenidin); antiarytmika tidy | (chinidin, disopyramid, lidokain, fenytoin, flekainid, propafenon); antagonisté kalcia typu verapamilu a v mensi mie diiazemu; aliskiren
a blokdtory receptord pro angiotenzin Il; estramustin, hepariny, imunosupresiva jako cyklosporin nebo takrolimus, trimethoprim a kotrimoxazol (trimethoprim/sulfamethoxazol), draslik Sefficf diuretika (triamteren, amilorid), draslik (soll); lithium. Aombinace vyzadlyics zvidstni apatmost: antidiabetika (inzulin,
perordinf antidiabetika); nesteroidni aniflogistika (NSAID) vietng kyseliny acetylsalicylové = 3 g/den; anthypertenziva a vasodilatancia; tricyklickd antidepresivay/antipsychotika/anestetika; sympatomimetika; antagonisté kalcia dihydropyridinového typu (felodipin, amlodipin); antiarytmika tfidy Il (amiodaron);
parasympatomimetika; lokélnf betablokatory (npf. oni kapky k I6EbE glaukomu); digitalisové glykesidy; baklofen; draslik neSetfici diuretike; drasiik Setfct diuretika (epleron, spironolakion); racekadotri, inibitory mTOR (napt. sirolimus, everolimus, temsirolimus) a gliptiny (linagliptin, saxagliptin, sitagliptin,
vildagliptin). Kombinace vyzadlyjici urcitou apatrmast: meflochin, inhibitory monoaminooxiddzy (krome inhibitor( MAG-B), zlato. Leky wldvayics hyperkalemii: aliskiren, draselné soli,draslik-Setfic, inhibitory ACE, antagonisté receptoru pro angiotensip I, NSAID, hepariny, imunqgupresiva jako cyklosporin nebo
takrolimus, trimethoprim a kotrimoxazol (trimethoprim/sufamethoxazol). TEHOTENSTVI A KOJENI™: Poddvani neni doporuceno v prvnim trimestru tEhotenstvi abéhem kojen;, Podavan je kontraindikovéno ve 2. a 3. trimesfru téhotenstvi. FERTILITA*, UGINNOST NA SCHOPNOST RIDIT A OBSLUHOVAT STROJE*:
u ndkterych pacientd s mohou vyskytnout individualni reakce souvisejici s nizkym krevnim tiakem. V diislecku toho mize byt schopnost fidit a obsluhovat stroje narusena. NEZADOUGH UGINKY*: Iafm ciaste: bradykardie. Caste: bolest hlavy, zavraté, vertigo, dysgeuzie, parestezie, porucha zraku, tinitus, zhorsenf
srdegniho selhani; hypotenze a Gcinky souvisejici s hypotenzi, pocit chladu nebo znecitiveni kongetin, kaSel, dyspnoe, bolest bficha, zacpa, priijem, nauzea, zvracen, dyspepsie, vyrazka, pruritus, svalové kiece, astenie, Unava. Mené caste: eozinofilie, hypoglykemie, hyperkalemie, hyponatremie, zmény ndlady, poruchy
spanku, deprese, somnolence, synkopa, palpitace, tachykardie, poruchy AV veden, ortostatickd hypotenze, vaskuliida, bronchospasmus, sucho v Ustech, angioedém obiiceje, kanetin, td, sinic, jazyka, gltts a/ nebo hrianu, kapfivka, fotosenctvnireakee, pemiigoid, hyperhidrdza, svalova slabost, artralg|e myalgie,
rendinf insuficience, bolest na hrud, malatnost, perifernr edéim, pyrede, zvySend hladina urey a kreatininu v kevi, pad. Vzaieme: riniide, noéni mary, helucinace, snizend torba iz, oruchy sluchu, hepatiida cytolyticka nebo cholestatickd, hypersenziini reake (svedéni zCervendni vyrdzka a angjogdém ™), zhorSent
psoridzy, erektini dysfunkce, vzestup jaternich enzyml, 2vjSend hladina bilirubinu v kv, 2vSend hladina tiglycericd, syndrom nepfiméené sekrece antidiuretického hormonu (SIADH), akuinf rendint sehni, anurie/ oliguie, zGervenani. Uy vzzcne: agranulocytdza, pancylopenie, leukopenis, neutropenie,
trombocytopenie, hemolytick anemie u pacientd s vrozenym deficitem G-BPDH, zmatenost, konjunkivitida, arytmie, angina pectoris, infarkt myokardu a cévni mozkové prihoda, mozné sekundarmé k nadmeéré hypotenzi u vysoce rizkovyich pacientd, eosinofilnf pneumonie, pankreatitida, erythema multiforme,
alopecie, betablokdtory mohou zpdsobit nebo zhorsit psoridzu nebo zplisobit vyrézku pfipnminaj\'ci psoriézu, Snizend hladina hemoglobinu a snizeny hematokit. Ve znaimo: Raynaudiv fenomen. PREDAVKOVANI*, VLASTNOST*: Bisoprolol je vysoce beta-selektivni blokdtor adrenoreceptord bez vnitini
sympatomimetické a membrany stabiizujict aktivity. Perindopri je inhibitor enzymu, ktery konvertuje angiotenzin | na vazokonstriktor angiotenzin Il (ACE). BALENI: Baleni 30, 90 potahovanych tablet pipravku Cosyrel 5 mg/5 mg, 5 mg/ 10 mg, 10 mg/5 mg, 10 mg/ 10 mg. Uchovavéni: Zédné zviastni podminky
uchovavani ani zachdzeni. DrZitel rozhodnuti o registraci: LES LABORATOIRES SERVIER, 50, rue Camot, 92284 Suresnes cedsx, Francie. Registraén cisla: 58,/563-566, 15-. Datum posledni revize textu; 17.2.2023. Pred predepsanim pripravku si prectste Souhn (dajt o pripravku. Pripravky jsou k dispozici
v Iékdméch a jsou na Iékarsky predpis. Pripravky jsou Géstegné hrazeny 2 verejného zdravotniho pojistent, viz Seznam cen a thrad Iggivyich pripravka: http:/ /vmvwsukl cz/suk\/seznam—\eciv—aﬂz\uhrazenyuh—z&zdrav-pojisteni. Dalf informace na adrese:
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