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Stalo se jiz tradici, ze spolecnost Abbott porada
na jafe v rdmci edukacniho grantu sérii semi-
narl pro Sirokou Iékafskou vefejnost se zamé-
fenim na kardiovaskularni onemocnéni.

Prvni Cesko-slovenska $nlira seminafrd pod
nazvem Ve dvou se to Iépe tahne probéhla za vel-
kého zajmu v roce 2009. Na kazdé téma byla
vybrana dvojice prednasejicich z Ceska a Slo-
venska. Seminére byly postupné realizovany ve
Ctyrech ¢eskych a ctyfech slovenskych méstech.

V roce 2010 byla zvolena forma seminafi
za vyuZziti nejmodernéjsi technologie, ktera sou-
Casné telemostem propojila Ctyfi mésta: Prahu,
Brno, Bratislavu a Kosice.

Pro letodni rok 2011 byla zvolena kombi-
novand varianta z obou pfedchozich let - pro-
jekt Twin City. Byla opé&t zvolena ¢tyfi mésta
v Cesku a étyFi na Slovensku, kdy v ramci semi-
nard byla propojena pomoci telemostu dvojice
mést z kazdé zemé. Seminéafe se tak soucasné
konaly v Praze a Bratislavé, Ostravé a Ziling,
Plzni a Banské Bystrici, Brné a Kosicich.

Cil studie

L. Spinarova

Spole¢nym tématem seminérli byla Mozaika
kardiovaskularnich onemocnéni: co nam ve far-
makoterapii chybélo. JelikoZ se jedna o velmi
Siroké téma, byla Silira seminafd rozdélena na
dva cykly. Prvni cyklus probéhl v breznu (8. 3.,
9.3, 16. 3.2 23. 3.) a zabyval se patofyziologii
a teoretickymi predpoklady. Druhy cyklus bude
navazovat opét ve stejné propojenych méstech
na konci brezna av dubnu (29. 3., 1. 4., 13. 4.
a 19. 4.) a bude zaméfeny na farmakoterapii.

Zastitu nad ob&ma cykly prevzaly Ceska
a Slovenska internisticka spoleénost, Ceska
spolecnost pro hypertenzi, Slovenské hyperten-
ziologicka spolo¢nost, Slovenska kardiologicka
spolognost a Institut metabolického syndromu.

Ugast na prednaskach pfijala fada vyznamnych
Ceskych a slovenskych odbornikd z oblasti in-
terny, kardiologie a nefrologie. Predsedajicimi prv-
niho cyklu byli prof. MUDr. Richard Ceska, CSc,
a prof. MUDr. Jifi Vitovec, CSc., za Ceskou stranu, na
slovenskeé strané to byli prof. MUDr. A. Dukét, CSc,,
adoc. MUDr. E. Gongalvesova, CSc.

Hypertenze je ¢asto spojovana s narlstem aktivity sympatického nervového systému
a zvySenou mortalitou. Z toho vyplyvéa poZzadavek, aby antihypertenzni [éba nezvySo-
vala dale aktivitu SNS, ale aby ji spiSe potlacovala. Cilem studie VAMPHYRE bylo po-
rovnat U¢inek verapamilu SR a amlodipinu — dvou kalciovych blokétord dlouhodobé

acinkujicich na autonomni funkce u hypertonika.

Design

144 pacientl s mirnou az stredné tézkou hypertenzi bylo zafazeno do této mezi-
narodni, multicentrické, prospektivni, dvojité zaslepené, randomizované, crossover
studie porovnavajici verapamil SR 240 mg a amlodipin 5 mg.
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Obr. 1. Studie VAMPHYRE porovnavajici iéinek verapamilu a amlodipinu u pacientu

s mirnou az stredné tézkou hypertenzi v klidu a po zatézi.

Prednasky byly nejvice zaméfeny na hyper-
tenzi, metabolicky syndrom, hypertenzi u re-
nalni insuficience a fibrilaci sini. Z lékovych
skupin byly nejvice rozebirany kalciovi anta-
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Variabilita TK charakterizuje stupen
fluktuace krevniho tlaku. ZvySena varia-
bilita (vy8si maxima a niz&f poklesy) zvy-
Suje riziko poskozeni cilovych organd.
Variabilita krevniho tlaku byla signifi-

baroreflexni senzitivita

msec/mmHg p-0,01
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1,35
0
verapamil SR amlodipin

Baroreflexni senzitivita charakterizuje
dcinnost fyziologické regulace TK. Snf-
Zena citlivost baroreceptor( je spojena

s narGstem mortality u rizikovych pa-
cientt. Verapamil SR zlepsuje citlivost
baroreceptord vyznamnéji nez amlodipin.

Obr. 2. Isoptin® SR kontroluje zmény

krevniho tlaku ucinnéji nez amlodipin.
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gonisté, inhibitory ACE, centralné pusobici
agonisté (moxonidin) a fibréty.

Prof. MUDr. Jifi Widimsky, CSc., z Prahy za-
hajoval blok pfednasek sdélenim: Blokatory kal-
ciovych kanall v 1éCbé hypertenze, potencialni
rozdily a variabilita krevniho tlaku. Blokatory kal-
ciovych kanalll patfi k zékladnim lékdm v terapii
hypertenze, ovliviiuji nejvice pokles centralniho
i brachidlniho TK. Variabilita krevniho tlaku je vy-
znamnym prediktorem prvni i opakované cévni
mozkové pfihody nebo kardiovaskularni pfi-
hody. Na zékladé metaanalyzy studii antihyper-
tenziv, publikované v Lancetu v roce 2010, to
jsou pravé blokatory kalciovych kanall (BKK),
které nejvice snizuji variabilitu krevniho tlaku.
Nejcastéjsi déleni BKK je na dihydropyridiny
(DHP) a non-dihydropyridiny. Non-dihydropy-
ridiny (verapamil, diltiazem) na rozdil od dihyd-
ropyridin{i snizuji tepovou frekvenci a neplsobi
aktivaci sympatiku. ZvySena sympaticka aktivita
spojuje viceré dllezité rizikové faktory ICHS:
hypertenzi, diabetes mellitus, inzulinovou re-
zistenci a aterosklerézu. Studie Vamphyre po-
rovnavala Uc¢inek verapamilu a amlodipinu u pa-
cientl s mirnou az stfedné tézkou hypertenzi
v klidu a po zatézi (obr. 1, 2).

144 pacientl s mirnou az stfedné tézkou
hypertenzi bylo zafazeno do této mezinarodni,
multicentrické, prospektivni, dvojité zasle-
pené, randomizované, crossover studie po-
rovnavajici verapamil SR 240 mg a amlodipin
5 mg. Verapamil SR snizuje vyraznéji nez
amlodipin plazmatické hladiny noradrenalinu
v klidu i po zatézi. Variabilita krevniho tlaku
byla signifikantné nizsi u verapamilu SR, ktery
zlepSuje i citlivost baroreceptord vyznamnéji
nez amlodipin. Dihydropyridiny a non-DHP
maji rozdilny G¢in na osu renin-angiotenzin-
-aldosteron. Dihydropyridiny ji stimuluji, za-
timco non-DHP maji neutraini efekt. Non-DHP

protoze zplsobuji dilataci jak v. afferens, tak
v. efferens, zatimco DHP dilatuji pouze vas af-
ferens a zvySenim tlaku v kapilarach glome-
rulu mohou zvysit albuminurii. U isoptinu jsou
k dispozici data z velkych klinickych studii -
hypertenze a ateroskleréza: VHAS, hyper-
tenze a ICHS, po IM: INVEST, DAVIT II, hyper-
tenze + ICHS sy AP: APSIS, hypertenze
a metabolicky sy: STAR/STAR-LET, hyper-
tenze +diabetes mellitus 2. typu: BENEDICT.

Zavérem lze shrnout, ze BKK jsou hetero-
genni skupinou, nejvice ze vSech antihyper-
tenziv snizuji variabilitu TK. Jsou vyznamna
tfida antihypertenziv prvni volby s velkym mnoz-
stvim dikazi z velkych studi.

Isoptin SR — orig. ret. verapamil ma vy-
znamny antihypertenzni Gcinek, organoprotek-
tivitu, mé dostatek evidence a vyhodné neuro-
humoralni plsobeni.

Prof. MUDr. Miroslav Soucek, CSc., z Brna
hovofil na téma: Ovlivnéni hypertenze v rdmci
metabolického syndromu. Podle G¢inku na me-

tabolizmus mizeme rozdélit antihypertenziva
na metabolicky negativni: betablokatory a diu-
retika, metabolicky neutralni: blokatory kalcio-
vych kanald, alfablokatory a centrélné plsobici
antihypertenziva a na metabolicky pozitivni: ACE
inhibitory a sartany. Vyhody blokady systému
renin-angiotenzin-aldosteron jsou nasleduijici:
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V pribéhu [écby doslo ke statisticky vyznamnému poklesu systolického i diastolického
krevniho tlaku (p < 0,001). Hodnocen byl vzdy primér z prvniho a druhého méfent.
Pokud nebyly vyplnény hodnoty z obou méfenti, byla pouZita pfimo hodnota z prvniho

nebo druhého méreni.

Obr. 3. Vyvoj krevniho tlaku v prabéhu Iééby ve studii O.B.E.Z.I.T.A s moxonidinem (Cynt).
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V pribéhu léEby doslo ke statisticky vyznamnému poklesu glykemie méfené na lacno (p < 0,001). Hodnota triglyceridd také statisticky vy-
znamné poklesla oproti Gvodni navstévé (p < 0,001).

Obr. 4. Vyvoj laboratornich parametru v prabéhu Iécby ve studii O.B.E.Z.1.T.A s moxonidinem (Cynt).

nejsou negativni metabolické ucinky na glyci-
dovy a lipidovy metabolizmus, snizeni inzulinové
rezistence, zamezeni ztrat drasliku pfi diuretické
terapii, zpomaleni progrese diabetické a nedia-
betické neuropatie, regrese zmnozeného vaziva
v myokardu a kardioprotektivni vliv (zamezeni sr-
decni dilatace). Studie O. B. E. Z. . T. A (G¢in-
nOst a BEZpecnost moxonldinu u pacienTd
s metAbolickym syndromem) je statistickou
analyzou 748 pacientd s metabolickym syn-
dromem. Priimérna hodnota systolického krev-
niho tlaku pfi vstupu byla 156,3 mmHg a pohy-
bovalasevrozmezi 125-220 mmHg. Priimérna
hodnota diastolického krevniho tlaku pfi vstupu
byla 93,7 mmHg a pohybovala se v rozmezi
69-130 mmHg. Nej¢astéji uzivanou Iékovou
skupinou antihypertenziv pfi vstupu byly ACE
inhibitory (63 %), nasledované diuretiky (48 %)
a blokatory kalciovych kandlli (46,8 %). Cent-
ralné plsobici antihypertenziva byla pouzita
ve 2,9 %. Nejcastéjsim divodem lécby pfi-
pravkem Cynt (moxonidin) byla nedostatecna
cinnost soucasné antihypertenzni lécby. U né-
kolika pacientl se vyskytlo vice divodl nasa-
zeni soucasné a u 12 pacientd (1,6 %) nebyl
dlvod lé¢by uveden. Nejcastéji aplikovana
davka Cyntu byla 0,4 mg v pfipadé monote-
rapie (44,9 % pacient() i kombinace (59,8 %

pacient(). V pribéhu 1écby doslo ke statisticky
vyznamnému poklesu systolického i diastolic-
kého krevniho tlaku (p < 0,001) a srde¢ni frek-
vence (p < 0,001). Hodnocen byl vzdy priimér
z prvniho a druhého méfeni. Pokud nebyly vypl-
nény hodnoty z obou méfenti, byla pouzita pfimo
hodnota z prvniho nebo druhého méfeni. DoSlo
rovnéz ke snizeni hmotnosti, zmenseni obvodu
pasu, snizeni glykemie, snizeni hladiny trigly-
ceridd, cholesterolu a zvySeni HDL choleste-
rolu (ve p < 0,001). Moxonidin snizuje nad-
mérnou aktivitu sympatiku, snizuje periferni
rezistenci a inzulinovou rezistenci, redukuje hy-
pertrofii levé komory srde¢ni a ma moznost dav-
kovani rtznych sil, Tkrat denné. Centralné pu-
sobici antihypertenziva jsou vhodna pro 1écbu
metabolického syndromu, ovliviuji pfiznivé hod-
notu systolického i diastolického krevniho tlaku
a také tepovou frekvenci. Maji pFiznivy vliv na
dalsi metabolické parametry metabolického
syndromu. Jsou dobfe sndSeny pacienty a hod-
noceny lékafi. Cynt je vhodny do kombinacni
|é¢by vysokého krevniho tlaku a metabolického
syndromu (obr. 3, 4).

Doc. MUDr. Josef Gonsorcik, CSc., z Kosic
hovoril o blokadé RAAS (renin-angiotenzin-al-
dosteronového systému), soucasnych moz-
nostech, diikazech a limitacich. Aktivace sym-

patiku a RAAS se podileji jako vyznamné
mechanizmy na kardiovaskularnim kontinuu,
kdy dochazi k postupné progresi postizeni
kardiovaskularniho aparatu — od hypertenze
az po pokroCilé srde¢ni selhani. Blokatory ACE
patfi k [€kam prvni volby u vSech stupid tohoto
kardiovaskularniho kontinua. V oblasti 1éCby
hypertonikd s ischemickou chorobou srdeéni
nebo cévni mozkovou pfihodou to byla studie
INVEST, ktera prokazala, ze kombinace vera-
pamil + trandolapril je stejné a¢inna jako ate-
nolol + hydrochlorothiazid. V oblasti ischemické
choroby srde¢nibez dysfunkce levé komory pro-
kéazalo pfiznivé ucinky ACE inhibitord trio studi:
HOPE, EUROPA a PEACE. Ve studii PEACE,
kde byli zafazeni nejméné rizikovi a nejlépe za-
léCeni pacienti, i pfesto trandolapril vyznamné
snizil riziko vzniku nového diabetes mellitus,
nové vzniklého srde¢niho selhani, mortality na
srdecni selhani a kardiovaskularni mortality.
ACE inhibitory by mély byt preferovany v 1écbé
hypertenze u pacientll se srde¢nim selhanim,
po infarktu myokardu, u diabetické nefropatie,
u hypertrofie levé komory, u proteinurie a mik-
roalbuminurie, fibrilace sini a metabolického
syndromu (obr. B).

Kombinaéni studie VALIANT — pouZziti val-
sartanu, captoprilu nebo kombinace obou €k
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u pacientl po srdeénim infarktu nepfinesla
zadny rozdil mezi jednotlivymi vétvemi, po-
dobné jako studie ONTARGET u pacientd s is-
chemickou chorobou srdeéni, kde byl zkougen
ramipril, telmisartan nebo kombinace obou.
V obou studiich byl u kombinacni [éCby vyssi
vyskyt nezadoucich Gcinkd. Studie MOSES
sledovala podavéni eprosartanu oproti nitren-
dipinu u pacientl s hypertenzi. Eprosartan
mé duélni pdsobeni, kromé blokady receptoru
1 pro angiotenzin Il plsobici cévni vazokon-
strikci také kompetitivné blokuje neurovasku-
larni junkci. Priméarnim cilem studie MOSES
bylo snizeni morbidity a mortality Ié¢enych pa-
cientd. Eprosartan snizil riziko dosazeni primar-
niho cile 0 21 % (p < 0,02) oproti nitrendipinu.
Rovnéz byl lepsi ve snizeni cerebrovaskularnich
prihod (p <0,02) a byl trend i ke snizeni kardio-
vaskularnich pfihod (p < 0,06) (obr. 6). V ob-
lasti srdecniho selhéni prokézala ucinnost ACE
inhibitort mj. studie TRACE, kde trandolapril
u pacientl po infarktu myokardu se srde¢nim
selhanim vyznamné snizil mortalitu i morbiditu
lé€enych pacientl. Z blokatord RAAS na Urovni
aldosteronu jsou znamy studie s vyuzitim spiro-

s vysokym KV rizikem

©
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Obr. 5. Dlouhotrvajici studie s trandolap-

nolactonu, dalsim krokem vpfed je eplerenon,
ktery je selektivnéjsi. Studie EPHESUS u pa-
cientl po infarktu myokardu s dysfunkci levé
komory jasné prokazala jeho Gcinnost.

Prof. MUDr. Jan Murin, CSc., z Bratislavy ro-
zebral ve své prednadce jako hlavni vysledky
studie ACCORD. Navzdory intenzivni lé¢bé
statiny ma 65-70 % pacientl s dyslipidemif
reziduélni riziko, definované zvySenou hladinou
triglyceridd (TGC) nebo snizenou hladinou

HDL cholesterolu. U pacientl-diabetik(l mé az
60 % zvysené TGC a snizeny HDL, rovnéz u pa-
cientd s metabolickym syndromem je zvySené
riziko a 40 % pacient( po infarktu myokardu
mé snizeny HDL.

Diabetici umiraji na kardiovaskularni one-
mocnéni 2—4krat Castéji nez béZna populace.
V ramci ACCORD programu rameno LIPID hod-
noti vyznam pridani hypolipidemika ke statinu ve
dvojité slepé formé. V jednom rameni byl podavan
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Obr. 6. Primarni cil (morbidita a mortalita) ve studii MOSES s eprosartanem (Teveten).

pokles — 8 % statisticky nevyznamny
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velké KV prihody definované jako KV umrti, nefatélni IM a nefatalni CMP

rilem ukazaly benefit u pacientu.

Obr. 7. Primarni cil (velké KV prihody) ve studii ACCORD-LIPID.
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simvastatin, ve druhém kombinace simvastatinu
a fenofibratu. Vstupnim kritériem byl LDL chole-
sterol bez statinové terapie 1,55-4,65 mmol/I
a HDL cholesterol < 1,42 mmol/I u Zen nebo
afroameri¢and anebo < 1,29 mmol/| u vSech
ostatnich a TGC < 8,47 mmol/| bez 1éCby
nebo < 4,52 mmol/| pfi hypolipidemickeé terapii.

Primérné hodnoty cholesterolu pfi vstupu
byly 4,63 mmol/I, LDL cholesterolu 2,6 mmol/|,
HDL cholesterolu 0,99 mmol/I a median TGC
1,83 mmol/I. Primérny TKs byl 133,9 mmHg,
dTK 74 mmHg a body mass index 32,3 kg/m?®.
ACCORD Lipid hodnotil efekt fenofibratu u pa-
cientd s DM 2. typu, z nichz 2 mély hladinu
TGC pod doporucovanou hladinou TGC pro za-

hajeni terapie fibraty podle soucasnych mezi-
narodnich doporuceni. V obou skupinach byla
dosazena cilovd hodnota LDL cholesterolu
2,1 a2 2,07 mmol/I. Na konci Ié¢by doSlo v kom-
binacni vétvi k signifikantné vyraznéjSimu po-
klesu TGC 1,66 mmol/I oproti 1,92 mmol/I
a zvySeni HDL cholesterolu 1,047 mmol/| oproti
1,065 mmol/I. Primarni kombinovany cil (kardio-
vaskularni amrti, nefatalni IM a nefatélni cévni
mozkova prihoda) se v obou vétvich nelisil. Feno-
fibrat vsak redukuje velké KV piihody v podsku-
piné pacientl s dyslipidemii (TGC = 2,3 mmol/I
a HDL cholesterol < 0,9 mmol/1). Snizeni relativ-
nihorizika je 31%. Vysledky studie ACCORD pod-

poruji soucasné smérnice, které doporucuji pfi-

fenofibrat redukuje velké KV prihody* v podskupiné pacientd s dyslipide-
mii (TG = 2,3 mmol/I a HDL cholesterol < 0,9 mmol/I)
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procento prihod

2_

31 % RRR

simvastatin (n = 456)

Pl simvastatin + fenofibrat
(n=485b)

HR 0,69, ARR 4,95 %

RRR = snizeni relativniho rizika

TG 22,3 mmol/I + HDL cholesterol < 0,9 mmol/|

(n=941)

20 pacientl nutné légit po dobu 5 rokd, aby jsme predesli 1 pfihodé (NNT = 20)

*hlavni KV prihody definované: KV umrti, nefatalni IM a nefatalni CMP

ARR = snizeni absolutniho rizika

Obr. 8. 31% snizeni velkych KV ptihod u pacientu s vysokymi TG

a nizkym HDL cholesterolem ve studii ACCORD-LIPID.

Tab. 1. Prehodnoceni evropskych doporuceni Iécby hypertenze 2009.

1. Zahajeni lécby — inhibitor ACE nebo blokator AT1 receptord.

2. PFinedostate¢ném Gcinku — pridat diuretikum nebo kalciovy blokéator.

3. Neni-li dosazeno kontroly hypertenze, kombinace s agonistou imidazolinovych receptord,
alfablokétorem, antagonistou aldosteronu nebo betablokatorem.

Tab. 2. Farmakoterapie renalni hypertenze.

U v8ech pacientt s hypertenzi snizovat krevnitlak na 130-139/80-85 mmHg a potencialné

k dolnim hranicim tohoto rozmezi.

Cilové hodnoty < 130/80 mm Hg u diabetikd, pacientt s KV a rendlnim onemocnénim jsou na
zékladé soucasnych diikaz(i zpochybriovany a vyzaduiji ovéfeni prospektivnimi randomizovanymi

studiemi.

dani fibratu k statinové terapii pfi zvysenych TGC
a/nebo nizkém HDL cholesterolu (obr. 7, 8).
Sdéleni s nefrologickou tématikou pfednesl
prof. MUDr. Vaclav Monhart, CSc., z Prahy:
Doporuceni KDOQI a jejich implementace
do praxe ve svétle prehodnoceni ESH z roku
cientl s chronickym onemocnénim ledvin do-
porucovan jako cilovy tlak niz&f nez 130/80.
The National Kidney Foundation — Kidney
Disease Outcomes Quality Initiative (NKF
KDOQI ™) vydala sva doporuéeni na [ébu hy-
pertenze u pacientd s chronickym renalnim
onemocnénim v roce 2004: TK u dospélych
s chronickym onemocnénim ledvin by mél
byt nizsi nez 130/80 mmHg (Guideline 7.2),
vSechny pacienty s diabetickou nefropatii IéCit
ACE inhibitory/AT1 blokéatory (Guideline 8.2),
vSechny pacienty s nediabetickym chronickym
onemocnénim ledvin a proteinurii 1é¢it ACE in-
hibitory/AT1 blokatory (Guideline 9.2). V roce
2009 byl vydan Reappraisal Evropskych dopo-
ru€eni pro léEbu hypertenze, ktery Fiké: u viech
pacientd s hypertenzi snizovat krevni tlak
na 130-139/80-85 mmHg a potencialné
k dolnim hranicim tohoto rozmezi. Cilové hod-
noty < 130/80 mmHg u diabetikd, pacientd
s KV a renalnim onemocnénim jsou na zékladé
soucasnych dikazd zpochybriovany a vyzaduiji
ovéfeni prospektivnimi randomizovanymi stu-
diemi. Ve farmakoterapii rendlni hypertenze za-
hajit 1écbu inhibitorem ACE nebo blokatorem
AT1 receptord, pfi nedostate¢ném Gcinku
pridat diuretikum nebo kalciovy blokator, neni-li
dosazeno kontroly hypertenze, pouzit kombi-
nace s agonistou imidazolinovych receptord,
alfablokatorem, antagonistou aldosteronu nebo
betablokatorem. K dispozici jsou tfi inhibitory
ACE s duélnim vylu€ovanim (ledviny/jétra): fo-
sinopril, spirapril a trandolapril. Trandolapril ma
Akceptovatelné zvySeni kreatininu o 30 % vy-
chozi hladiny se stabilizaci v prvnich 2-4 mési-
cich neni ddvodem k preruseni [é¢by. Ze sartan(
(<1 %). Soucasné podani inhibitoru ACE a blo-
katoru receptorli AT1 je zatiZzeno vySSim rizikem
nezadoucich ¢inkd (vEetné selhani ledvin a hy-
perkalemie) pfi sporném klinickém pfinosu (vy-
sledky studie ONTARGET). Kombinacilze pouzit
jen u chronického onemocnéni ledvin, kde pretr-
vava vyznamnéjsi proteinurie, a to navzdory do-
sazeni cilového krevniho tlaku a 1é¢bé vysokou
davkou inhibitord ACE/AT1 blokétord. Pod-
minkou je peclivamonitorace moznych nezadou-
cich a¢inkd. PFi proteinurii > 500 mg/24 hod
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jsou léky volby non-dihydropyridinové BKK (ve-
rapamil, diltiazem), u dihydropyridinovych BKK
je vliv na proteinurii maly nebo zcela chybi.
U proteinurie <500 mg/24 hod chybi dikazy,
ze podanf ékd s proteinurii snizujicim G¢inkem
zpomali progresi chronického onemocnéni
ledvin (tab. 1, 2).

O upstream terapii u fibrilace sini (FS) hovo-
fila prof. MUDr. Lenka Spinarové, Ph.D., zBrna.

Upstream lécba mize zabranit remodelaci
levé komory u nemocnych s hypertenzi, po in-
farktu myokardu ¢i u srde¢niho selhéni. Z po-
hledu fibrilace sini mlize zabranit jejimu vzniku
(primarni prevence) nebo jeji rekurenci ¢&i pro-
gresi do permanentni fibrilace sini (sekun-
darni prevence). Pod pojem upstream lé¢ba
je zahrnuta |é¢ba inhibitory angiotenzin kon-
vertujiciho enzymu, blokatory receptoru 1 pro
angiotenzin Il, blokétory aldosteronu, statiny,
kortikoidy a omega-3 vicenenasycenymi mast-
nymi kyselinami (PUFAs).

Tzv. upstream Iécba vede k prevenci a také
|é¢bé remodelace sini, kterd se podili na vzniku
a udrzeni FS. P¥i pokrocilejsi remodelaci sini
je mensi pravdépodobnost k obnoveni a udr-
zeni sinusového rytmu (SR), vznikaji ¢astéjsi
a delsf ataky FS a nasledné paroxyzmalni FS
prechazi v chronické formy. Zabranénim remo-
delace sini se zvysi pravdépodobnost udrzeni
SR (obr. 9, tab. 3).

V ramci primarni prevence je rozebirana
studie TRACE, kde pacienti s dysfunkei levé
komory po srdecnim infarktu dostavali budtran-
dolapril, nebo placebo. Trandolapril snizil riziko
vyskytu fibrilace sini 0 55 %. Rovnéz ve studii
LIFE — lé¢ba hypertonikd s hypertrofii levé
komory atenololem nebo losartanem — bylo vy-
znamné snizeni rizika vzniku nové fibrilace sini
u pacientd v losartanové vétvi o 33 %.

V roce 2009 byla ukoncena klinicka studie
ACTIVE | — irbesartanova vétev (AF Clopido-
grel Trial with Irbesartan for prevention of Vas-
cular Events), které se aktivné t€astnilaicentra
v Ceské republice. Jednalo se o pacienty, ktefi
bud méli anamnézu fibrilace sini, nebo fibrilaci
sini pritomnou.

Studie ACTIVE neprokéazala snizeni cév-
nich mozkovych pfihod, infarktd myokardu
avaskularni smrti, prokéazala vsak signifikantni
snizeni srde¢niho selhani o 14 %. Vyznamné
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Obr. 9. Studie TRACE: trandolapril — snizuje riziko vzniku fibrilace sini.

Tab. 3. Shrnuti: pouziti ACE-I/ARB pro upstream Iécbu.

Indikace | A pro podani ACE- (pfi toleranci ARB) jsou vSichni nemocni s ischemickou chorobou
srdecni, srde€nim selhanim ¢i dysfunkci levé komory, bez ohledu na pfitomnost i nepfitomnost

fibrilace sini.

Stejné tak kazdy hypertonik s fibrilaci sini m4 jako Iék prvni volby dostat ACE inhibitor,
resp. blokator | pro angiotenzin Il pfi intolerance ACE-.

snizeni opakovanych pfihod vedlo k statis-
ticky vyznamnému snizeni poc¢tll hospitalizac-
nich dni.

Doporuceni ESC pro fibrilaci sini rozdéluje
upstream terapii na primarni a sekundarni pre-
venci. V ramci primarni prevence vzniku fib-
rilace sini maji byt ACE-l a ARB podavany
u nemocnych se srde¢nim selhanim a nizkou
ejekeni frakef.

ACE-I a ARB maji byt podavany jako pre-
vence fibrilace sini u nemocnych s hypertrofi
levé komory. Upstream lécba ACE-Il, ARB ¢i
statiny neni doporucena pro primarni prevenci
nemocnych bez srde¢niho onemocnéni.

V rdmci sekundérni prevence jsou doporu-
Ceni zdrzenlivéjsi. Predlécba ACE-I (ARB) by
méla byt zvazovana u nemocnych s recidivujici
FS lécenych antiarytmiky. ACE-l (ARB) mohou
byt prospésné v prevenci rekurence FS u paro-
xyzmalni FS nebo u perzistentni FS po kardio-

verzi i bez strukturalniho onemocnéni srdce,
je-li néjaka dalsi indikace (napf. hypertenze).

Ani tato doporuceni ale nezpochybriuji indi-
kaci | A pro podani ACE-l (pfi intoleranci ARB)
viem nemocnym s ischemickou chorobou sr-
decni, srdecnim selhanim ¢i dysfunkci levé
komory, bez ohledu na pfitomnost ¢&i nepfitom-
nost fibrilace sini. Stejné tak kazdy hypertonik
s fibrilaci sini ma jako Iék prvni volby dostat
ACE inhibitor, resp. blokator receptoru 1 pro
angiotenzin Il pfi intoleranci ACE-l.

Prvni cyklus pfednasek vytvari teoreticky
podklad pro nésledujici druhy cyklus, ktery se
bude zabyvat klinickou praxi.

prof. MUDr. Lenka Spinarova, Ph.D.
. interni kardioangiologicka klinika LF MU
aFNusv. Annyv Brné
lenka.spinarova@fnusa.cz
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