Obr. 3. Viivempagliflozinu na vyvoj primérmé hodnoty eGFR

Sotagliflozin, kanagliflozin a ertugliflozin
ajejich diikkazy o pozitivnim dopadu na KV
udalosti

U sotagliflozinu, kanagliflozinu a ertugliflozinu nejsou ddkazy
napfic kardiovaskuldrnimi a renalnimi indikacemi tak rozséhlé a kon-
zistentni jako u empagliflozinu a dapagliflozinu. Sotagliflozin, dudlni
inhibitor SGLT1/2, prokdazal ve studiich SOLOIST-WHF a SCORED pfiz-
nivy efekt zejména na snizeni hospitalizaci a urgentnich navstév pro
srdec¢ni selhdni (13), respektive na kombinované kardiovaskularnf
cile u pacientd s diabetem a CKD (14). Kanagliflozin ma vyznamnou
evidenci zejména ze studii CANVAS a CREDENCE; prokézal snizenf
kardiovaskuldrnich a renalnich pfihod u pacientl s diabetem 2. typu
a vysokym kardiovaskuldrnim nebo rendInim rizikem (15). Ertugliflozin
byl hodnocen predevsim ve studii VERTIS CV, kde prokdzal kardiovas-
kuldrni bezpec¢nost a konzistentni efekt na snizeni rizika hospitalizaci
pro srdecni selhani, avsak bez jednozna¢ného prikazu redukce kar-
diovaskuldrni mortality (16). Celkové lIze Fici, ze tyto molekuly pod-
poruji koncept ,class” efektu inhibitord SGLT2, zejména ve vztahu ke
snizenf rizika progrese srde¢niho selhdnfi a rendini protekci, nicméné
$ffe dUkazu a sila klinickych dat je u nich mensi nez u dapagliflozinu
a empagliflozinu.

MozZné mechanismy ucinkii gliflozinii u pacienti
se srdecnim selhanim

Presny mechanismus pUsobeni inhibitord SGLT2 na myokard neni
dosud plné objasnén a zdstavé predmétem intenzivniho vyzkumu.
Navzdory minimaini expresi SGLT2 v srde¢nf tkani se pfedpokladda, Ze
jejich ucinek je zprostiedkovan neprimo. Klicovou roli zde hraje regulace
intracelularniho sodiku, ktery zdsadné ovlivriuje elektrickou stabilitu
i kontraktilni funkci srdec¢nich bunék (17).

U srde¢niho selhani dochdzi k naruseni rovnovéhy sodikovych
a kalciovych iontl, zejména v dlsledku zmén v aktivité iontovych
prenasect na Urovni sarkolemy i mitochondrii, v¢éetné sodfko-kalci-
ového vyméniku. Zvysené intraceluldrni koncentrace sodiku a kalcia
vedou k poruse mitochondrialni funkce, poklesu dostupnosti NADPH
a oslabeni antioxida¢ni obrany bunék. Tyto zmény pfispivaji k rozvoji
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Role inhibitord SGLT2 v ambulanci kardiologa

Graf 1. Viivvéku na zastoupeni EF < 50 % a = 50 % u pacientd se srdec¢nim
selhdnim

systolické i diastolické dysfunkce, podporuji remodelaci myokardu
a zvysuji arytmogenni potencil.

Glifloziny pravdépodobné tyto procesy pfiznivé ovliviiujf snizenim
intraceluldrni koncentrace sodiku a ndslednou Upravou kalciové homeo-
stazy. K pretizeni kardiomyocytd sodikem mUze déle pfispivat i zvysena
exprese SGLT1, kterd byla popsana u srde¢niho selhani.

Vyznam monitorace NT-pro-BNP pro monitoraci
lécby pacientii se srdecnim selhanim

Natriuretické peptidy jsou za fyziologickych podminek produko-
vany predevsim v srdec¢nich sinich (ANP). Pfi srdecni dysfunkci dochazi
k aktivaci neurohumoraini odpovédi a ke zvyseni hladin natriuretickych
peptidd, zejména BNP, ktery je produkovan prevazné komorovymi myo-
cyty. Hlavnim stimulem jeho sekrece je zvysené napéti stény a plnicf
tlaky srde¢nich oddild, typicky u srde¢niho selhdni nebo v okoli infarktu
myokardu. NT-proBNP je neaktivni N-terminalni fragment vznikajici
pfi stépeni prohormonu proBNP na aktivni formu. | kdyz se nejedna
o aktivni molekulu, je jej mozno pouZit jako markeru dekompenzace
srdecniho selhani podobné jako BNP. BNP se podili na regulaci objemu
extracelularni tekutiny a krevniho tlaku — zvy3suje natriurézu a diurézu,
pusobi vazodilatacné a tlumi aktivitu systému renin—angiotenzin—al-
dosteron i sympatiku. Tim chrani myokard pred objemovym a tlakovym
pretizenim a priznivé ovliviuje jeho strukturu a funkci (18).

NT-proBNP je neaktivni fragment s delsim polocasem a vyssi
plazmatickou koncentraci a je proto pro monitoraci dokonce vhodnéjsi
nez BNP. Jeho hladiny jsou ovlivnény fadou faktord (nizsi u obéznich,
vys$3i napf. u Zen, pfi rendlnim selhani, plicni hypertenzi ¢i anémii).
Zvysené koncentrace natriuretickych peptidd Uzce koreluji se strukturou
a funkci srdce i s kardiovaskularni prognézou. NT-proBNP je citlivym
a ¢asnym markerem srde¢ni dysfunkce, ¢asto predchézejicim zménam
detekovatelnym echokardiograficky ¢i klinicky. Graf 1 zndzornuje vliv
veku na zastoupeni EF (HFrEF — HFpEF) u pacient( se srde¢nim selhanim.

Prognosticky vyznam NT-pro-BNP
NT-proBNP je klicovy biomarker v diagnostice i progndze srdec-

niho selhanf; normalni hodnoty maji vysokou negativni prediktivn{
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