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Pokroky v lécbé srdecniho selhani

Filip Malek
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Pokroky ve farmakoterapii pfinesly nové moznosti lé¢by srde¢niho selhdni. Lé¢ba srde¢niho selhani se snizenou ejekéni
frakci ma ctyfi zakladni pilite — zakladni Iéky. Aktualizace doporucenych postupl rozsitila moznosti [écby pro srdecni se-
Ihani's mirné snizenou a zachovalou ejek¢ni frakci levé komory. Kromé inhibitor( sodikoglukézového ko-transportéru 2 je
novou nadéji pro pacienty se srde¢nim selhanim a ejekéni frakci levé komory nad 40 % selektivni nesteroidni antagonista
mineralokortikoidnich receptort - finerenon.

Kli¢cova slova: farmakoterapie, 1éky ovliviujici priibéh srdec¢niho selhani, glifloziny, finerenon.

Advances in the treatment of heat failure

Advances in pharmacotherapy have brought new possibilities in the treatment of heart failure. Therapy of heart failure
with reduced ejection fraction has four basic pillars - fundamental drugs. Update of heart failure guidelines extended new
options in the treatment of heart failure with preserved and mildly reduced ejection fraction. In additon to sodium glucose
co-transporter 2 inhibitors, it is a hope for patients with heart failure and ejection fraction over 40 % selective non-steroideal

mineralocorticoid receptro antagonist — finerenon.

Key words: pharmcotherapy, heart failure disease modifying drugs, gliflozins, finerenon.

Uvod

Farmakologickd Ié¢ba srde¢niho selhdnizaznamenala v poslednich
30 letech dramaticky rozvoj. Nejvétsi pokroky jsou patrné v terapii pa-
cientll s chronickym srde¢nim selhdnim se snizenou ejekeni frakci levé
komory (HFrEF — heart failure with reduced ejection fraction, < 40 %),
a to diky poznatkim o vyznamu neurohumoralni aktivace v patofyzio-
logii srde¢niho selhani. Diky novym poznatkdm a vyvoji novych farmak
se objevila nadéje i pro pacienty s ejekéni frakci levé komory > 40 %,
ktefl spadajf do kategorie srdecni selhani s mirné snizenou ejekénf
frakci levé komory (EF LK) — HFmIEF (heat failure with mildly reduced
ejection fraction) a kategorie HFpEF — srdecni selhani se zachovalou
ejekenf frakcf levé komory (HFpEF).

Farmakoterapie HFrEF

Zcela zédsadnim pokrokem ve farmakoterapii HFrEF je definice Iéko-
vych skupin, které modifikuji pribéh srde¢niho selhdni bez ohledu na
etiologii srde¢nf dysfunkce. Jedné se o zékladni léky (fundamental drug
groups), které maji védecké diikazy o snizeni mortality a morbidity pa-
cientl s HFrEF, a které tak tvori zakladnf pilite farmakoterapie srde¢niho

selhdni typu HFrEF. Dllezitym poznatkem je, Ze efekt kombinace Ctyf
zakladnich lékovych skupin je v ovlivnéni pribéhu srdecniho selhdnf
aditivni (Tab. 1) (1-4).

Mezi lékové skupiny modifikujici pribéh srde¢niho selhani typu
HFrEF (disease modifying drugs) patif inhibitory angiotenzin konvertuji-
cfho enzymu (ACEI), betablokatory (BB), antagonisté mineralokortikoid-
nich receptort (MRA) a inhibitory sodiko-glukézového kotransporteru 2
(SGLT2i - glifloziny). Antagonisté receptoru angiotenzinu 2 a inhibitory
neprilysinu (ARNI - angiotenzin receptor and neprilysin inhibitors), které
jsou predstavovany sakubitril-valsartanem, patfi také mezi zakladnf
pilite 1é¢by jako ndhrada ACEl v pfipadé, ze u pacientl zlstava tézka
dysfunkce levé komory a pokracujici symptomy (Tab. 2).

Léky zakladni skupiny byly testovany u symptomatickych pacien-
ta s HFrEF obvykle ve funkeni tiidé NYHA > I (NYHA [I-1V). Zlepseni
funkeni tiidy NYHA po terapii neni ddvodem k preruseni terapie,
proto lé¢ba u pacientl ve tfidé NYHA | (pacienti bez pfiznakd diky
terapii) pokracuje vsemi ¢tyfmi zékladnimi skupinami (Tab. 3). To
se tykd i pacientd, u kterych dojde diky farmakoterapii k reverzni
remodelaci levé komory se zvysenim ejekéni frakce. Tato kategorie

prof. MUDr. Filip Malek, Ph.D., MBA, FHFA
Kardiologicka klinika 1. LF UK a Nemocnice Na Homolce, Praha
Filip.Malek@homolka.cz

Cit. zkr: Vnitf Lék. 2025;71(4):261-264
Clanek piijat redakcf: 26. 2. 2025
Clanek piijat po recenzich: 5. 5. 2025

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

/ Vnitf Lék. 2025;71(4):261-264 / VNITRNI LEKARSTVI



262 | VEZKRATCE
Pokroky v lécbé srdecniho selhani

nemocnych se oznacuje terminem HFimpEF (HF with improved EF),
kdy z ptvodni kategorie HFrEF dojde ke zvyseni EF alespon o 10 %,
pacienti se tak mohou dostat do skupiny HFmrEF nebo HFpEF (pfi-
padné i normalni EF). I u téchto pacientl se doporucuje pokracovat
v optimalni farmakoterapii.

Do skupiny lékl pro specifické podskupiny pacientd patfi ty, jejichz
efekt byl prokdzén v urcité populaci pacient( se srde¢nim selhanim.
Antagonisté receptoru angiotenzinu Il (@ngiotensin receptor blockers —
sartany) maji mensi mnozstvi védeckych diikazl nez ACEI. Pouzivaji se
proto jen pfiintoleranci ACEL. Mohou byt pouzity i u pacientd, kteff ne-
toleruji ARNI z dlivodu symptomatické hypotenze. lvabradin je blokétor
If kandll v sinusovém uzlu, u pacientd se sinusovym rytmem snizuje
tepovou frekvenci. U pacientt s HFrEF a zvysenou tepovou frekvenci
i pfi terapii betablokatory ivabradin sniZil riziko KV umrti a hospitaliza-
ce pro srdec¢niho selhani. Do specifické podskupiny patfi dale ordlnf
aktivéator quanylatcyklazy vericiguat, ktery je efektivni u pacientl po
dekompenzaci srde¢niho selhédni. Parenterdiné podané preparaty zeleza
u pacientd po dekompenzaci srde¢niho selhania s prikazem deficitu
Zeleza snizujf riziko rehospitalizace po dekompenzaci a zlepsuji kvalitu
Zivota a toleranci zatéZe. Kombinace hydralazin/isosorbidinitrat sniZila
mortalitu pacientl s pokrocilym srde¢nim selhanim u ¢ernosské popu-
lace, tato kombinace neni v Cesku dostupna. Mezi dal3f léky pro terapii
srdec¢niho selhdnf patii diuretika a digoxin. Diuretika nemaji diikazy
pro snizeni mortality, jsou vSak nezbytnou soucasti Ié¢by k odstranénf
kongesce a udrzeni euvolemie. Digoxin nesniZzuje mortalitu pacientd,
ma vsak své misto v [é¢bé pacientl s pokrocilym srde¢nim selhdnim
a unemocnych s fibrilaci sin ke kontrole tepové frekvence. Riziko toxi-
city digoxinu stoupd s jeho vyssi koncentraci v séru pacientd, proto je
nutné hladiny digoxinu monitorovat.

Soucésti farmakoterapie srdecniho selhani HFrEF je titrace davek
lékd do maximalnich, respektive maximalné tolerovanych, které byly
pouzity v klinickych studiich. Titrace davky se tyka 1ékd, jejichz efekt na
snizenf rizika mortality a morbidity je prokazatelné zavisly na jejich dav-
ce. To se tykd Iékovych skupin ACEI, ARNI, BB a MRA v zakladni skupiné
a ARB, ivabradinu a vericiguatu pro specifické podskupiny pacientd.

Tab. 1. Modulace patofyziologickych cest oviivriujici pribéh srdecniho
selhdni HFrEF

Vjimku tvori glifloziny v zakladni skupiné Iék(, kde je jednotné davka
dapagliflozinu a empagliflozinu 10 mg. Snahu o dosazeni maximalni da-
vek s prikazem Ucinnosti oznac¢ujeme jako optimalizaci farmakoterapie.
Zahajovaci a cilové davky, kterych bylo dosazeno v klinickych studiich,
ukazuje tabulka (Tab. 4). U ambulantnich pacientl s nové zjisténym
srdecnim selhdnim se doporucuje v€asné zahdjeni lé¢by kombinaci
zdkladnich lékd s casnou titraci a snahou o dosaZenfi maximalnich
tolerovanych davek do tfi mésicd, pfipadné drive.

U pacientl s akutni dekompenzaci srde¢niho selhdni je optimali-
zace farmakoterapie klicovym krokem ke zlepseni progndézy pacientd.
Touto problematikou se zabyvala studie STRONG-HF. Jeji vysledky vedly
takeé k rozsifeni aktualizace doporucenf pro péci o pacienty s akutnim
srdecnim selhanim (5). Do studie STRONG-HF (The Safety, Tolerability
and Efficacy of Rapid Optimization of Heart Failure) byli zafazeni paci-
enti pfijati do nemocnice pro akutni srdec¢ni selhdnf: jak de novo, tak
s dekompenzaci chronického srde¢niho selhani. Pacienti byli pred
propusténim z nemocnice randomizovani ke standardni ambulantnf
péciakintenzivni ambulantni péci. Standardni péce zahrnovala béznou
péci o pacienty po prousteni. Intenzivni ambulantni péce zahrnova-
la ¢asné a nasledné kontroly s titraci 1ékd s cilem dosdhnout 100 %
doporucené davky v nasledujicich Sesti tydnech. Soucasti intenzivn{
ambulantnf péce byly klinické a laboratorni kontroly véetné stanoventf
koncentrace NT-proBNP. Primarnim sledovanym ukazatelem byla rehos-
pitalizace pro srdecni selhdni nebo celkova mortalita béhem 180 dn(.
Do studie bylo randomizovano 1078 pacientd, 542 pacienti k intenzivnf
ambulantni péci a 536 nemocnych ke standardni péci. Vysledky byly
vyznamné ve prospéch intenzivni ambulantni péce. Vice pacientd
v intenzivn{ skupiné doséhlo maximalnf davky ACEl, ARB nebo ARNI, BB
aMRA. Umrti a rehospitalizace pro srde¢ni selhanf bylo vyznamné nizsi
u pacientl v intenzivni ambulantni péci nez u pacientt se standardnf
péci. Vintenzivni ambulantni péci doslo k vétsi dekongesci, ke zlepseni
funkeni tiidy NYHA a k poklesu NT-proBNP. Intenzivni ambulantni péce
po akutni dekompenzaci srde¢niho selhani's rychlou titraci davek Iékd
a klinickymi a laboratornimi kontrolami byla bezpecna a vedla ke snizenf
rizika Umrti a rehospitalizace pro srde¢ni selhdni. Doporuceny postup
optimalizace Ié¢by srde¢niho selhdnf ukazuje tabulka 5.

Pét patofyziologic- | Ctyfi hlavnilékové | Dal3i léky Tab 2. Zdkladni, specifické a dalii Iéky pro terapii HFrEF
kych cest skupiny Zakladni léky Léky pro specifické | Dalsi léky
Cile: Dalsi cile podskupiny
Angiotenzin |l ACE/ARB/ARNI Ivabradin (SR, TF > 70/ ACEI/ARNI ARB Digoxin
Noradrenalin Betablokatory min) Betablokdtory Ivabradin Diuretika
Aldosteron MRA Hydralazin/nitrét MRA Hydralazin/
Neprilysin iSGLT2 (¢ernosi) iSGLT2 isosorbiddinitrat
SGLT Vericiguat (zhoréené Vericiguat

srdecni selhani) Karboxymaltéza zeleza

Tab. 3. Zdkladni léky pro terapii HFrEF podle pokrocilosti srdecniho selhdni

Lékova skupina NYHAI NYHAII NYHA Il NYHA IV
ACEI Ano Ano Ano Ano
BB Ano Ano Ano Ano
MRA Ano Ano Ano Ano
ARNI Ano Ano Ano Ano
iSGLT2 Ano Ano Ano Ano
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Tab. 4. Uvodni a cilové ddvky Iékd pro srdecni selhdni
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Lékova skupina/lécivo Uvodni davka

Cilova davka

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu

Enalapril 2,5mg 2x denné 10-20 mg 2x denné
Lisinopril 2,5-5mg denné 20-40 mg denné
Ramipril 1,25-2,5 mg denné 10 mg denné
Trandolapril 1 mg denné 4 mg denné
Blokatory receptoru angiotenzinu

Kandesartan 4-8 mg denné 32 mg denné
Valsartan 20-40 mg 2x denné 160 mg 2x denné
Losartan 25-50 mg denné 50-150 mg denné

Inhibitory neprilysinu a receptoru angiotenzinu

Sakubitril-valsartan 49/51 mg 2x denné

24/26 mg 2x denné pfi sTK < 110 mm Hg

97/103 mg 2x denné

Betablokatory

Bisoprolol 1,25 mg denné

10 mg denné

Karvedilol 3,125 mg 2x denné

25-50 mg 2x denné

Metoprolol sukcinat 12,5-25 mg denné

200 mg denné

Nebivolol 1,25mg 10 mg denné
Antagonisté mineralokortikoidnich receptort
Eplerenon 25 mg denné 50 mg denné

Spironolakton 12,5-25 mg denné

25mg 2x denné

Finerenon 10 mg denné

20 mg denné

Blokatory If kanalu

lvabradin ‘ 5mg 2x denné

‘ 75 mg 2x denné

Aktivatory guanylatcyklazy

Vericiguat 2,5mgdenné

‘ 10 mg denné

Tab. 5. Doporuceny postup optimalizace lécby HFrEF

Terapeutické cile

Blokada ACE/angiotenzinu Il/ Blokada noradrenalinu

Neprilysinu

Blokada aldosteronu Blokada SGLT2

ACEI/ARNI Betablokatory

MRA iSGLT2

Nejlepsi volba - kombinace vsech 4 skupin

Dosazeni cilové davky u viech lékovych skupin

Neni nutana titrace davky!

Upraveno podle: Martin CN, Eur J Heart Fail 2019; Lam C.S.P, Circulation 2020

Farmakoterapie HFmrEF a HFpEF

Do roku 2021 se doporuceni odbornych spole¢nosti u pacientl
s HFmrEF a HFpEF zaméfovala na empirickou [é¢bu arteridini hypertenze,
odstranéni ischemie myokardu a kontrolu rytmu nebo tepové frekvence
unemocnych s fibrilaci sinf. Lékové skupiny ACEI, ARB, BB, MRA a ARNI
byly uvedeny jako léky, které mohou byt zvazeny pro lécbu HFmrEF
s cilem sniZit riziko hospitalizace pro srde¢ni selhdnia umrti. ARNI, MRA
pfipadné ARB mohou byt zvdZeny u Zen bez ohledu na EF LK a u muzd
s EF LK mensi nez 55-60 %.

Zcela zdsadni novinkou v 1é¢bé HFmrEF a HFpEF je pouzitf iSGLT2 —
tedy u pacientl s EF LK > 40 %. SniZeni rizika kombinovaného vysledku
umrti z kardiovaskuldrnich pficin a hospitalizace pro srde¢ni selhdni bylo
prokdzano pro pacienty se srde¢nim selhanim a EF LK > 40 % pro empa-
gliflozin a dapagliflozin (6, 7). Inhibitory SGLT2 jsou nyni doporuceny pro
pacienty s HFmrEF a HFpEF v nejvyssi tiidé doporucenti. Glifloziny jsou
jediné Iéky, které ovliviuji pribéh srde¢niho selhdni HFpEF. Jedna se
o velmi heterogennf skupinu pacientl s fadou komorbidit. Diuretika jsou
nezbytnd v piipadé kongesce. Vzdy je nutné pétrat po pricine srde¢niho
selhdani v kategorii HFpEF a Ié¢it tuto pficinu (napfiklad ischemickou
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chorobu srdecni, arteridIni hypertenzi, fibrilaci sinf). Nékteré vzacnéjs
pficiny HFpEF (ale i HFMrEF) jsou Ié¢ebné ovlivnitelné. Prikladem mu-
Ze byt transtyretinovd amyloidéza (Iék tafamidis) nebo hypertroficka
obstrukeni kardiomyopatie (mavacamten) (8,9).

Dalsi novinkou jsou vysledky studie FINEARTS-HF, kterd testovala
efekt finerenonu u pacientd s chronickym srde¢nim selhanim s EF
> 40 % (10). Finerenon je vysoce selektivni nesteroidni antagonista
mineralokortikoidnich receptord, snizuje proteinurii mnohem efektiv-
néji nez eplerenon. Finerenon ma 500krat vétsi afinitu k receptorim
pro aldosteron nez k receptordm pro glukokortikoidy, androgeny
a progesteron. Finerenon ma dlouhy polocas (8,5 hodiny) a vyso-
kou biologickou dostupnost (94 %). Finerenon méa vyznamneé nizs
riziko hyperkalemie a zhorseni rendlnich funkci nez spironolakton.
Finerenon prokézal potencidl v prevenci KV pfihod a srde¢niho se-
Ihdnfu pacientl s diabetickym onemocnénim ledvin (11-13). Ve studii
FINEARTS-HF snizil finerenon v davce 20 az 40 mg jednou denné ve
srovnani s placebem statisticky vyznamné riziko zhorseni srde¢nfho
selhani a Umrti z kardiovaskuldrnich pficin, a stal se tak dalsi nadéji
pro pacienty s HFmrEF a HFpEF.
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Zavéry

Moderni farmakoterapie se opird o Ctyfi zdkladni pilite 1é¢by
u pacientd s HFrEF. Hlavnim principem Ié¢by je kombinace vsech
Ctyf zakladnich skupin s titracf davek do maximalnich tolerovanych.
Vi¢asnd optimalizace farmakoterapie je nezbytnd jak u pacientl s nove
zjisténym srde¢nim selhanf, tak i u nemocnych po epizodé akutniho
srdec¢niho selhani.

Podle poslednich poznatkd pribéh srde¢niho selhani u pacientd
s EF > 40 % ovlivaujf glifloziny — empagliflozin a dapagliflozin a nové
selektivni nesteroidni MRA finerenon. Finerenon je zatim schvalen
pro prevenci kardiovaskularnich a rendlnich prihod u pacientl s dia-
betickym onemocnénim ledvin s mikroalbuminurii. Indikaci k lé¢bé
HFmIEF a HFpEF mdzZeme ocekévat v nésledujicich doporucenich pro
diagnostiku a [é¢bu srde¢niho selhan.

Registrace v databazich: N/A. Projednani etickou komisi: N/A.
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