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Nové vzniklé srde¢ni selhani ¢i dekompenzace chronického srdecniho selhani jsou ve véku nad 65 let nej¢astéjsim diivodem hospitalizace,
navic hospitalizace s velmi vysokou mortalitou. Hlavnim cilem 1é¢by je rychlé odstranéni symptom a optimalizace hemodynamického
stavu s minimem nezadoucich ucinka a ptiznivym dlouhodobym efektem. Lécebnych postup s diikazy o naplnéni téchto pozadavki
je bohuzel stale relativné malo. Tradi¢ni terapie diuretiky, vazodilatancii a inotropiky narazi na radu limitaci. Objevuji se nové léky ¢e-
kajici teprve na potvrzeni pouzitelnosti pi standardni l[é¢bé a objevuji se také nové udaje o dopadech zavedenych lé¢ebnych postupu.
Piehled stavajicich moznosti farmakoterapie navazuje na Doporuéeni Ceské kardiologické spoleénosti z roku 2006 a Doporuéeni Evropské
kardiologické spole¢nosti z roku 2008.
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Pharmacotherapy of an acute heart failure - current status and outlook for the future

A new onset heart failure or a decompensation of chronic heart failure belong to most frequent reasons of hospitalization at age over
65, moreover, hospitalizations with very high mortality. Main target of therapy is rapid relief from symptoms and optimisation of hemo-
dynamic status with minimum adverse events aiming for a positive long term outcome. Unfortunately, evidenced medical approaches
fulfilling these requirements are still rare. Standard therapy including diuretics, vasodilators and inotropes face a lot of limitations.
Effectiveness of new therapeutic perspectives awaits confirmation and new data on efficacy of standard medical approaches have to
be taken into account, too. This overview of the current pharmacotherapy follows on the Guidelines of the Czech Society of Cardiology

2006 and the European Society of Cardiology guidelines 2008.
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Uvod

V |é¢bé chronického srdecniho selhanf
(CHSS) byla postupné zaznamendna fada Uspe-
chd. Akutnimu srde¢nimu selhani (ASS) byla
pres vysokou prevalencia incidenci, vyznamnou
nemocni¢ni mortalitu a pocet rehospitalizaci
vénovana mensi pozornost. V poslednich letech
se v |é¢bé ASS objevila fada novych postupd.
Toto sdélenf pfinasi prehled aktudiniho stavu
farmakoterapie i slibnych novinek. Zajimavy pre-
hled reality 1é¢by a dopadl pouzivané lécby
pfindsi postupné zvefejnované poznatky z re-
gistru ADHERE — Acute Decompensated Heart
Failure National Registry (1, 2). Mimo jiné registr
potvrdil, Ze pojem ASS zahrnuje velmi pestrou
skupinu onemocnéni, pestrou co do pficiny,
zévaznosti i vyznamnych komorbidit. Pozornost
proto zasluhuje jiz upfesnéni bézné pouziva-
nych pojmd. Podle definice European Society
of Cardiology (ESC) akutnf srde¢nf selhanf zna-
mené srdecni selhdnf s rychlym zacatkem ne-
bo s rychlou zménou pfiznakl a symptomu
vyzadujici urgentni [é¢bu. ASS pfi tom mize
byt jak nové vzniklé, tak mdze jit o akutni dekom-
penzaci CHSS. Z hlediska farmakoterapie mezi
nové vzniklym a dekompenzovanym srdecnim
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selhanim vétsinou nenf velky rozdil, i kdyz urcité
odlisnosti existuji. Podobna farmakoterapie je
vyuZivana i u tézkého srde¢niho selhdni, kte-
ré je pozvolnym vyusténim chronického one-
mocnéni. Zjevné je, Zze pod pojmem akutni je
Casto predpokladéno predevsim tezké srdec-
ni selhani bez ohledu na to, zda vzniklo nové
nebo jde o dekompenzaci CHSS. Tento fakt je
konstatovan i v Uvodu evropskych doporucent
pro srdec¢ni selhani (3). Rozlisovat bychom déle
méli nové vzniklé srde¢ni selhdni bez nadéje
na Uplnou Upravu stavu (napf. v dasledku jizvy
po infarktu myokardu) a prechodné ASS (napf.
pfi myokarditidé nebo arytmii) (3). Rozdily jsou
mezi dopfednym (forward) selhdnim s nizkym
srde¢nim vydejem a méstnavym (backward)
selhanim. Odlisnosti jsou samoziejmé v lécbé
srdecniho selhani's vysokym a nizkym srdecnim
vydejem. Specifika jsou v 1é¢bé srdecniho selhé-
ni pfi tézké dekompenzaci hypertenze, selhanf
pravé komory, selhdni na podkladé srdec¢nich
vad atd. Odlignosti lé¢by diastolického srde¢niho
selhéni (selhani se zachovanou ejekeni frakci levé
komory, heart failure with preserved ejection
fraction, HFPEF) oproti systolickému srde¢nimu
selhanijsou specialnim, hodné diskutabilnim té-
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matem. V literatufe je pouzivano také oznacenf

,acute heart failure syndromes (AHFS)", kam jsou

podle doporuceni ESC i CKS fazeny:

a) dekompenzace chronického srde¢niho se-
Ihani,

b) plicniedém,

c) srdecni selhdnf pfi tézké hypertenzi,

d) kardiogennf Sok,

) selhdnf pravé srde¢ni komory a

f) selhdnfi pti akutnich koronérnich syndro-

mech (3, 4).

Nékteré z teéchto jednotek jsou charakteri-
zovany spise klinickym obrazem, nékteré spi-
3e etiologif, a proto se v rézné mite prekryvaji.
Klinicky se ASS projevuje nejcastéji jako plicnf
edém. Dalsimi vyhranénymi klinickymi obrazy
jsou kardiogenni $ok a izolované selhanf pravé
srdecnf komory.

V definici srde¢niho selhani je podle soucas-
nych doporuceni ESC i CKS misto patofyziolo-
gickych mechanizm zdlrazrovana pfitomnost
charakteristickych subjektivnich symptomd, ty-
pickych abnormalit v objektivnim nélezu a po-
ruchy struktury, respektive funkce srdce (3, 4).
Nicméné patofyziologické mechanizmy jsou pro



klinickou praxi ddlezité. Z patofyziologického
pohledu je srde¢ni selhanf stav, kdy srdce nenf
schopno precerpévat pro organizmus potiebné
mnozstvi krve. Pficinou mize byt vedle poruchy
kontraktility myokardu porucha poddajnosti,
zvyseni afterloadu a preloadu a porucha synergie
kontrakce myokardu. Farmakoterapie se uplatriu-
je predevsim v 1é¢bé poruch kontraktility myokar-
duazvyseni preloadu a afterloadu. Cilem farma-
koterapie je i ovlivnéni poddajnosti myokardu.
Rada lékd zlepsuje rychle a vyrazné hemo-
dynamicky stav. Bohuzel pro zadny lék nejsou
dostupné dlikazy o dlouhodobégjsim pfiznivém
efektu a redukci mortality. Limitaci studif je velka
heterogenita vyvolavajicich pficin ASS a komor-
bidit. sledovanych osob. Doporucené postupy
nadéle vychazeji predevsim ze zkusenosti a kon-
senzu expertl. Bézné je uzivana lécba s Urovni
ddkazl stupné C, tedy bez randomizovanych
prospektivnich studif. Dikazy o pfiznivém ovliv-
néni progndzy chybi bohuzel jak pro zakladnf
léky vyuzivané v [écbé ASS ze skupiny diuretik,
vazodilatancif a inotropik, tak pro léky ovlivaujici
neurohumoralnf aktivaciipro podpdrnou medi-
kaci. Nové léky jsou pfedmétem vyzkumu.

Morfin a jeho derivaty

Pfi stavech tézkého ASS je opidtem zahajo-
vana lécba ihned po zajistént zilni linky. Morfin,
eventudlné fentanyl predevsim zmirmuji pocit
dusnosti a zklidiuji nemocného. Prispivaji tak
ke zpomaleni srde¢ni frekvence, poklesu krevni-
ho tlaku (TK) a zlepseni spoluprace nemocného.
U morfinu je uvddéna i lehkd veno a arteriolo-
dilatace (5). Fentanyl ma oproti morfinu mensf
emeticky efekt. Doklady pro pfinos opiatt pfi
ASS jsou pres jejich nesporny efekt minimalni.
Vendzné je podavéno 2,5-5mg morfinu nebo
50 ug fentanylu. Davky mohou byt opakovany.
Pfi podavani opidtd ovsem musime byt pfipra-
veni na feseni Utlumu dechového centra. Mize
se prohlubovat hyperkapnie, ale také hypotenze
a bradykardie. V registru ADHERE bylo poda-
ni morfinu spojeno s ¢astéjsi potfebou umélé
plicni ventilace, delsi hospitalizaci i vyssi mor-
talitou (6).

Diuretika

Pres chybéni randomizovanych studif jsou
diuretika a predevsim klickové diuretikum furo-
semid s ohledem na jednoznacny klinicky efekt
zakladem lé¢by pfi vétsingé stavd ASS. Diuretika
jsou indikovanéa pri ASS se zndmkami méstna-
ni a objemového pretizeni. Zvy3uji vylucovani
vody a sodiku a klickové diuretikum furosemid
vede i k vazodilataci s poklesem plnicich tlakd

Tabulka 1. \Vazodilatancia pouzivana v Ié¢bé ASS

Latka Uvodni davkovani Max. davka
nitroglycerin 1-4mg/hod. (podle TK) 10mg/hod.
isosorbid dinitrat 1-4mg/hod. (podle TK) 10mg/hod.
urapidil (pfi rezistentni hypertenzi) bolus 10-50mg i.v. 2-18 mg/hod.
nitroprusid (pfi rezistentn{ hypertenzi) 0,3 pg/kg/min. 5ug/kg/min.

srdec¢nich komor a sniZzenf plicni cévni rezis-
tence. Lécbha ASS je bézné zahajovana bolu-
sem furosemidu i.v. 20-125mg. Prvni den by
davka furosemidu neméla prekrocit 250 mg.
Primarné vyssi davky jsou podavany pfi zname
rendIni insuficienci, chronickém uzivani diuretik
a rezistenci na diuretika. Nevhodné respekti-
ve mensi nadéji na efekt ma pouziti diuretik
u nemocnych se systolickym TK < 90 mm Hg,
hypovolémif, téZ3f hyponatrémii a acidézou.
U nemocnych s akutnim infarktem pravé komo-
ry mohou byt diuretika podavana jen s velkou
opatrnosti, protoze pokles cirkulujictho volu-
mu vede snadno k Sokovému stavu. K poten-
cionalnim nezadoucim ucinkim diuretik patff
hyponatrémie s hypochlorémii, hypokalémie,
hyperurikémie, hypovolémie, prohloubenineu-
rohumoralini aktivace a hypotenze. Vy$sf davky
mohou zvysovat mortalitu. Kombinace s vazodi-
lata¢nflécbou umozniuje podavani nizsich davek
furosemidu, a tak snizeni nezadoucich Gcinkd
a zvysen( Ucinnosti 1écby (7). Vyhodnéjsi nez
podavani velkych bolust furosemidui.v. je jeho
podavani kontinualné v davce 5-40 mg/hod
(8). Pfi rezistenci na samotny furosemid muze
byt pfinosna kombinace s hydrochlorotiazidem
v ddvce 25-50mg p.o. denné (9). Zejména pri
prevodnéni je kombinace s hydrochlorotiazidem
a antagonisty aldosteronu (spironolaktonem ne-
bo epleronenon p.o.25-50mg denné) vyhodna.
PTi hypokalémii a nejisté enterdInf resorpci Iékd
je mozné podavat misto p.o. spironolactonu
i.v. kalium kankreonéat (Aldactone) v davce
200-400 mg/den. Pri trvajici rezistenci k ucinku
furosemidu je vhodné soucasné podavani lék
pusobicich renalni vazodilataci jako je dopamin,
eventualné dalsich inotropik. Pfes kombinacnf
lé¢bu je rezistence na diuretika ¢astym pro-
blémem, a to zejména u nemocnych s rendlnf
insuficienci. V takové situaci Iépe nez diuretika
umoznuje feseni hyperhydratace ultrafiltrace re-
spektive nékterd z kontinudlnich hemoeliminac-
nich metod. Zarovert mUzZe byt feSena privodnf
minerédlovd dysbalance eventudiné i acidoza.

Vazodilatancia

Vazodilata¢né pasobiciléky jsou vedle diure-
tik soucastf uvodni [écby ve vétsiné piipadl ASS.
Snizuji systolicky TK a plnici tlak obou srdecnich

komor. Korondrni perfuzi a diastolicky TK pfitom
vétsinou neovliviuji. ZmirAujf plicni méstnani
bez zmén srde¢niho vydeje (10, 11). Vazodilata¢ni
|é¢ba je doporucend jiz v pocatecnich stadiich
ASS, neni-li pfitomna symptomaticka hypotenze
nebo obstrukeni srde¢nf vada. Pfehled pouZi-
vanych vazodilatacné pudsobicich 1ékl a jejich
davkovanf je v tabulce 1. Nitrdty majf prede-
vsim venodilatacni efekt, ale ve vyssich davkach
pasobi i arteriodilatacné. Nezvysuji spotrebu
kysliku v myokardu a nepUsobf proarytmogen-
né. Nitroprusid a urapidil maji vyvazenégjsi veno
i arteriodilata¢ni efekt. Pro jejich mocny antihy-
pertenzni efekt jsou vyuZzivany predevsim pfi
ASS na podkladé tézké hypertenze. Nevyhodou
nitroprusidu (Niprusu) je fotosenzitivita vyza-
dujicf podavanf( specialnim tmavym setem. Pfi
podavan( vétsich davek 2-3 dny hrozi zejména
u nemocnych s rendlni dysfunkci otrava meta-
bolitem thiocyandtem. Projevuje se zmatenosti,
nauzeou a acidézou. Prevenci je monitorovani
hladiny tiocyandtu, ale to neni bézné dostup-
né. Urapidil (Ebrantil) je antagonista perifernich
alfa 1 postsynaptickych receptort a soucasné
agonista centralnich 5-hydroxytryptamin 1A
receptor(. PUsobi snizenf preloadu i afterloadu
a selektivni renalni a pulmonalini vazodilataci bez
vyraznéjsi reflektorické tachykardie a aktivace
systému renin-angiotenzin. Lécba je zahajova-
no bolusem 25-50mg a kontinudlné je potom
podavén v davce 2-18 mg/hod. Nebezpecny
muUZe byt jeho centrdinf tlumivy efekt. Nastup
ucinku je prakticky okamzity. Odezniva béhem
nékolika minut. Uzivani tohoto Iéku vyhodného
pfi emergentnim hypertenznim stavu spojeném
s plicnim edémem je omezeno jen na Ceskou
republiku, Rakousku, Francii, Némecko, Madarsko
a Slovensko. V zahrani¢nf literature proto ¢asto
nenf uvadén. Vazodilata¢ni efekt mé také levo-
simendan, jinak pozitivné inotropné pUsobicf
lék, a nesiritid, rekombinantni natriureticky pep-
tid typu B (BNP), ktery viak nenfi ve vétsiné zemi
Evropy dostupny. Lehky vazodilata¢ni efekt majf
i diuretika a opidty. Nej¢astéji jsou jako vazodi-
latancia pozivany nitraty typu nitroglycerinu
a isosorbid dinitratu. Standardné je s nitraty za-
hajovéana lé¢ba pfi systolickém TK > 110mm Hg.
Pfi systolickém TK 90-110 mm Hg je nutna vetsi
opatrnost. Kvlli nebezpeci hypotenze musi
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byt davka zvysovana jen pozvolna a TK méfen
pfi nestabilité ve zkracujicich se intervalech.
Jednodussije lé¢ba nitraty pfiinvazivnim méreni
arteridlniho TK. Hypotenze znemoziujici po-
davani vazodilatator se tykd nastésti mensiny
nemocnych, pfedevsim nemocnych v Sokovém
stavu. Nevyhodou nitratli je narlst tolerance
po 16-48 hodindch podavani a casté bolesti
hlavy zejména po vyssich davkach.

Pozitivné inotropné pisobici léky

Inotropika zlepSujf bezprostfedné hemody-
namicky a klinicky stav. Zaroven véak potencio-
nélné pfispivaji k dalSimu poskozovani myokar-
du zvySovanim spotfeby kysliku a dalsimi me-
chanizmy a plsobi zavazné proarytmogenné.
Zvysuji kratkodobou i dlouhodobou mortalitu.
Inotropika proto majf byt pouZzita jen jako kratko-
dobd lé¢ba pfi rezistenci na diuretickou a vazodi-
latacnflécbu, pfi nizkém systolickém TK a nizkém
srde¢nim vydeji manifestujicim se hypoperfu-
zi tkanf, poruchou funkce orgdnt a meéstnanim
(3). Podavéni pozitivné inotropnich latek ma
smysl jen jako most k dalsi kauzaIni [é¢bé nebo
k preklenuti néjakého prfechodného nebo od-
stranitelného mechanizmu zhorsenf (bridge to
recovery), jinak narazeji na principidlni limitaci,
kterou je jen prechodné zvyseni kontraktility
myokardu a navic ¢asto za cenu nezddoucich
Ucinkd. Negativni pasobenti inotropik je ovsem
Casto také dusledkem nedodrzovéni indikaci,
napriklad podavani pfi zjisteni nizkého srde¢niho
vydeje, i kdyz bez klinické manifestace.

Bézné dostupné pozitivné inotropni a vazo-
aktivniléky jsou obsahem tabulky 2. Pfi primarnf
potiebé pozitivné inotropniho efektu lécbu nej-
Castéji zahajujeme dobutaminem. PouZiti levo-
simendanu a milrinonu je zvazovano pfi tézsich
stavech s pfihlédnutim k nezadoucim Gcinkdm
Iékd i jejich cené. Pfi potfebé ovlivnéni hypo-
tenze je lékem volby dopamin a noradrenalin,
adrenalin vyjimec¢né. Vyhodnd a nezfidka pfi
hypotenzi nezbytna je kombinace Iéku ptso-
biciho pozitivné inotropné a léku pusobiciho
vazokonstrikéné. Vsechna inotropika jsou poda-
véna kontinualné intravendzné, pokud mozno
do samostatného lumen, nejlépe do centradlniho
Zilntho katétru.

Dobutamin

Dobutamin stimulaci betal-receptort plso-
bi pozitivné inotropné a lehce i pozitivné chro-
notropné a vazodilatacné. V nizsich davkach
pfevazuje navozeni mirné arteridIni vazodilatace
azvyseni tepového objemu se snizenim afterloa-
du, ve vyssich davkéch plsobf vazokonstrikéné
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Tabulka 2. Divkovani nékterych pozitivné inotropnich a vazoaktivnich 1€kl a jejich Gcinky

bolus rychlost infuze efekt
dobutamin ne 2-20pg/kg inotropni, mirné i vazodilatacni
(6-12 pg/kg

(evosimendan  paem 10-20 min)

0,05-0,2 ug/kg/min

inotropni, mirné i vazodilatacni

. 25-75pg/kg ) . o G
milrinon bahern 10-20 min. 0,375-0,75 ug/kg/min.  inotropni, mirné i vazodilatacni
< 3ug/kg/min izolovany rendinf efekt (sporny)

dopamin mozny pfi Soku 3-5ug/kg/min inotropni, pfiznivé na splanchnikus

> 5pg/kg/min

vazopresoricky, chronotropni

noradrenalin mozny pfi Soku

0,2-1,0 pg/kg/min

pfevazné vazopresoricky

pri kardiopulmon.

adrenalin o
resuscitaci 1-3mg

0,05-0,5 pg/kg/min.

vyrazny vazopresoricky,
inotropni a chronotropni

a zvysuje srdecni frekvenci. Je podavan redény
kontinudliné i.v. Nesmi byt kombinovan s alkalic-
kymi roztoky. Davka je pozvolna zvySovéana pod-
le klinického stavu, diurézy, eventudlné podle
méfeného srdec¢nfho vydeje, az na 15 pg/kg/min.
U nemocnych predlécenych betablokatory md-
Ze byt davka az 20 ug/kg/min. (12). Krevnf tlak
muze byt méfen neinvazivng, i kdyz invaziv-
ni méfenf je vzdy vyhodné. U¢inek mizi velmi
rychle po ukonceni podavani. Plazmaticky
polocas dobutaminu je 2 minuty. Vysazovan{
musf probihat stejné jako u ostatnich inotropik
pozvolna, nejlépe o 2 ug/kg/min. po 30 minu-
tdch. Dobutamin je prakticky Iékem prvni vol-
by pfi potiebé pozitivné inotropniho plsobent
a systolickém TK > 90mm Hg. Pfi hypotenzi je
nékdy doplhovén do kombinace noradrenalin
nebo dopamin. Trida doporucenti je lla a Uroven
dlkaz( je stupné B. Pfi potifebé mocnéjsiho
pozitivné inotropniho efektu pfichézi v Uvahu
pouziti levosimendanu a milrinonu.

Milrinon

Milrinon (Corotrop) inhibici fosfodiestera-
zy brani odbouravani cyklického AMP. Zvy3uje
obsah kalcia v myocytu. M inotropni a peri-
ferni vazodilata¢ni efekt. Vazodilata¢nf efekt,
jinak Zddoudi, limituje podavani pfi hypoten-
zi. Nezanedbatelny je proarytmogenni efekt,
zvysenf srde¢nf spotieby kysliku a nebezpeci
zhorseni sttednédobé mortality. Riziko je vyssi
predevsim u akutnich koronarnich syndromd
(13).Na druhou stranu je mozna racionalni kom-
binace s betablokatory (12). Tfida doporuceni je
llb, Uroven dikazl je stupen B.

Levosimendan

Levosimendan (Simdax) je kalciovy senziti-
zér. Srdecnfi kontraktilitu zvysuje vazbou na tro-
ponin C kardiomyocytU. Prostfednictvim ATP
senzitivnich draslikovych kandld a pfi vyssich
davkach i efektem inhibice fosfodiesterazy pdso-
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bi vazodilata¢né. Vedle zvyseni srde¢niho vydeje
snizuje prizniveé systémovou i plicnf vaskularnf
rezistenci. Zlepsuje systolickou i diastolickou
funkci levé komory pfi akutnim i chronickém
srde¢nim selhdni (14). Hemodynamicky efekt je
vyraznéjsi neZ u dobutaminu. Moduluje pfiznive
neurohumoralni aktivaci. Lehce zvy3uje srde¢ni
frekvenci a snizuje zejména v Uvodu podavani
TK. Pfi nizsim TK je proto vyhodnéjsi zahajo-
vat lé¢bu bez doporuc¢ovaného bolusu. Pdsobf
nezavisle na beta-receptorech. Je tedy mozné
podavani spolu s betablokatory. Nezvysuje spo-
trebu kysliku v myokardu. Pisobf viak presto
stejné jako ostatni inotropika proarytmogenné.
Hemodynamicky efekt po 24hodinovém podé-
van{ pfetrvava 7-14 dni. Jedno a $esti mésicni
mortalita sice nenf zvySovana, ale nenf zfejmé
ani zlepSovéna (15). Limitaci ¢astejsiho vyuzivani
levosimendanu je vyssi cena. Tfida doporucent
je lla, uroven dikazd je stupné B.

Dopamin

Dopamin ma v obvyklych terapeutickych
rozmezich (3-5 pg/kg/min) beta-mimeticky efekt
ptiznive ovliviujici kontraktilitu myokardu. Nizké
davky (2-3 pg/kg/min) pusobf prostfednictvim
dopaminergnich receptord renalni vazodilataci
s priznivym ovlivnénim diurézy, i kdyz efekt je
zfejmeé velmi maly (16). Pfinosné je vazodilatac-
ni pdsobeni ve splanchnické oblasti. Ve vyso-
kych déavkach by se projevil i alfa-mimeticky
efekt s vazokonstrikci. Tyto davky se vsak bézné
nepouzivaji. Pfi potfebé ovlivnéni zavaznéjst
hypotenze je dopamin spiSe kombinovén s nor-
adrenalinem. Limitujic je navozenf tachykardie
a dispozice k arytmiim. Tfida doporucenti je Ilb,
Uroveri dlikazd stupneé C.

Noradrenalin

Noradrenalin je katecholamin navozu-
jici svym alfa- a beta-1 mimetickym efektem
vyznamnou systémovou vazokonstrikci. Srde¢ni



frekvenci zvysuje méné nez adrenalin. Je podé-
van v situacich s jinak nezvladatelnou hypotenzi,
po doplnénf cirkulujiciho volumu. Zakladnim
lékem je pfi ASS s vysokym srdecnim vydejem
a nizkou periferni vaskularni rezistenci. V dlsled-
ku vazokonstrikce mlze jinak zhorsovat perfuzi
organl. Obvykld davka je 0,2-1,0 ug/kg/min. Pro
zachovani maximalniho Uc¢inku ma byt fedén
glukézou.

Adrenalin

Adrenalin je katecholamin, ktery prostfed-
nictvim pdsobeni na beta 1,2 a alfa-recepto-
ry plsobi mocné vazokonstrikéné, pozitivné
chronotropné i inotropné. Je lékem volby pfi
rezistentni hypotenzi, optimalné pfi nizké pe-
riferni cévni rezistenci a relativni bradykardii.
Je podavan do centrdini zilnf linky v davce
0,05-0,5 pg/kg/min. za invazivniho monitoro-
vani.

Digoxin

Srdecni glykosid digoxin inhibici myokardi-
alni Na/K ATPazy vede ke zvyseni nitrobunéc-
ného vapniku. Pfi ASS pUsobi lehce inotropné
a snizuje plnici tlak levé komory. Ma vsak také
proarytmogenni efekt, a to zejména pfi akut-
nim infarktu myokardu. Jeho pouziti je indi-
kovéano zejména pii fibrilaci sinf s rychlou akcf
komor. Uvodnf i.v. davka je vétsinou 250 ug.
Jednorazové podani neni problémem ani pfi
rendlnim selhani. Doporucenti je t¥idy lla, Groven
dikazl B.

Beta-blokatory

Beta-blokatory (BB) maji osvédceny pfiznivy
Ucinek v lécbé chronického srde¢niho selhan,
protoZe snizuji metabolické néroky srdce, zlep-
suji pInénf levé komory, zvysuji subendokar-
didIni prokrventi, snizuji TK, maji antiarytmické
vlastnosti a zvysuji ejekeni frakci levé komory.
Pfi dekompenzaci CHSS je doporucovano po-
nechani nebo jen sniZzenf zavedené medikace.
V lécbé ASS pfi novém nasazeni BB prevlada
obava z bezprostfedniho negativné inotrop-
niho efektu. Kontraindikace je vsak jisté jenom
relativni. Ve studii MIAMI u nemocnych s ASS
metoprolol snizoval pInici tlaky levé komory,
avsak ze studie byli z bezpecnostnich ddvo-
dd vyfazeni nemocni s TK v zaklinénf plicnice
(PCWP) vyssim 30 mm Hg. Beta-blokatory viak
predevsim mohou pomoci k vyfesenf jinak ne-
zvladatelné tachykardie zhorsujici hemodyna-
micky stav. Takova situace nastava napfiklad pfi
fibrilaci sinf s frekvenci komor dlouhodobé vyssi
nez 140/min. K testovanf efektu BB v podobné

situaci je vyhodné invazivni monitorovanf tlakd
vcetné tlaku v zaklinéni plicnice a monitorovani
srde¢niho vydeje. IdedIni je podavani ultrakratce
pUsobiciho BB esmololu s polo¢asem Gcinku
9 minut. Kompletné efekt esmololu odezniva
do 16 minut. Lécba je zahajovana bolusem
25-100mg i.v. nasledovanym infuzf s rychlostf
podéni 50-500 ug/kg/min. Davka je titrovana
po 4 a7 6 minutach. Zachranné podani maze
byt pfinosné i pfi systolickém TK < 90mm Hg.
Beta-blokétory Ize podavat i s inotropiky, pokud
nepUsobf prostiednictvim beta-receptort (mil-
rinon, levosimendan).

Rekombinantni BNP

Pro svUj pfedevsim vazodilatacni, natriuretic-
ky a diureticky efekt a inhibici patologicky akti-
vovanych vazokonstrikénich neurohumoralnich
systému se rekombinantni lidsky BNP nesiritid
zdd predurceny k 1é¢bé srde¢niho selhani. Jeho
podavani vedlo ve studiich s ASS ke zlepseni
subjektivnich potizi, zejména dusnosti, i ke zlep-
seni hemodynamickych ukazateld. Byla pfizni-
vé ovlivnéna nemocni¢ni prognéza a zkracena
doba hospitalizace (17, 18). Na zakladé téchto
vysledkd byl v roce 2001 nesiritide (Natrecor®,
Scios) v USA registrovan pro nemocni¢ni lé¢-
bu. Lécba je zahajovana i.v. bolusem 2mg/kg
a pokracuje kontinualnim podavanim v davce
0,015-0,03 mg/kg/min. V pozdéjsich analyzach
vsak vzniklo podezteni, Ze nesiritide zhorsuje
rendlnf funkce, zvysuje riziko rendlniho posko-
zenfa muze zvysovat mortalitu. Evropska lékova
regulacniagentura (EMEA) proto nesiritid zatim
nezaregistrovala. Je o¢ekéavéan vysledek chystané
velké mortalitni a morbiditn{ studie.

Inhibitory angiotenzin
konvertujiciho enzymu

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzy-
mu jsou zékladem lécby CHSS a jejich podavani
pokracuje i pfi akutni dekompenzaci CHSS, po-
kud to stav dovoluje. Pfi téZké rezistentni hyper-
tenzi vedouci k ASS Ize poddavat i.v. enalaprilat
(Enap) jako lék 2. az 3. volby. Jeho nevyhodou
je nepredvidatelnost sily a délky efektu, kte-
ry mUze byt 6-24 hodin. Bolusové je podavan
v ddvce 0,625 az 1,25 mg, podle Ucinku nejcastéji
po 6 hodinach. S kontinudinim podéavanim nenf
mnoho zkusenosti.

Preventivni heparinizace
Heparinizace je nedilnou soucésti lécby ASS
pii akutnim koronarnim syndromu, plicni embo-
lizaci a arytmiich typu fibrilace sini. Preventivni
heparinizace je také indikovana u ASS stupné

NYHA 1lI-IV. V této indikaci neni prokazatelny
rozdil mezi subkutannflécbou nizkomolekuldrni-
mi hepariny a infuznilé¢bou nefrakcionovanym
heparinem. Lé¢ba nizkomolekuldrimi hepariny
je pro svoji jednoduchost vétsinou preferovéna.
Pfi Sokovém stavu s nejistou rezorpci z podkozf
jevhodndi.v. lé¢ba. Vzhledem k ¢asté spontannf
poruse koagulace pfi hypoxii a méstnani v jat-
rech je ale nejdrive nutné vysetfit koagulacni
parametry.

Nové zkousené léky

Antagonisté vazopresinu pUsobi blokddou
receptor V1 a V2 proti nadmerné vazokonstrikci
(conivaptan) a blokddou receptoru V2 proti re-
absorbcivody v ledvinach (tolvaptan). Tyto Iéky
pridané ke standardni 1écbé ASS se zdaji byt
Uc¢inné a bezpecné. Tolvaptan ve studii EVEREST
ved! k Ustupu symptomU ASS a poklesu télesné
hmotnosti, ale neovlivnil jednoro¢ni mortalitu
a morbiditu (19).

Istaroxim pUsobi podobné jako digoxin
inhibici Na/K-ATPé&zy pozitivné inotropné, ale
bez proarytmogenniho efektu a navic aktiva-
cf kalcium ATPazy sarkoplazmatického retikula
(SERCA-2) zlepsuje diastolickou funkci myokardu.
Snizuje PCWP. Nejcastéjsim nezaddoucim ucin-
kem jsou gastrointestinalni obtize. K potvrzeni
ptiznivého plsobeni musi byt teprve provedeny
studie s delsi infuzni aplikaci Iéku a studie u ne-
mocnych s nizkym TK (20).

Omecamtiv mecarbil je ptimy aktivator
srdecniho myosinu zvysujici srde¢ni kontrakci.
Zvysuje systolicky ejekeni ¢as, frakéni zkrace-
ni, tepovy objem a srde¢ni vydej, a to bez zvy-
Senf spotieby kysliku. Je zkouSen v intravendznf
i perordlniformé, tedy pro nemocni¢nii doméaci
lécbu. Vysledky ze studii faze | a Il jsou pfizni-
vé. Tento prvni pfipravek ze skupiny aktivator(
myosinu je prislibem zcela nového lé¢ebného
pfistupu (21, 22).

Rolofyllin je selektivni antagonistia recep-
toru adenozinu 1. U nemocnych s ASS a rendl-
nim selhdnim podporuje diurézu a zachovani
rendlnich funkci. Podle pilotnich studif pfiznive
ovliviuje symptomy a kratkodobou progndzu
lécenych. Ur¢itym rizikem jsou zachvatovité kfe-
Cové stavy (23).

Relaxin znamy jako téhotensky hormon,
inhibuje stimulaci endotelinu 1, mocného
vazokonstriktoru. Zvysuje pocet receptor(
endotelinu typu B, coz vede k lepsi clearance
endotelinu a uvoliovani NO. Relaxin tak plsobf
pfi normalnim a vy3$sim TK pfiznivé na vaskularnf
rezistenci. Pfi 48hodinovém i.v. podavani ved|
k Ustupu obtiZi a zlepseni hemodynamického
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stavu. Po terapii se snizoval pocet rehospitalizacf
a rendlnich selhanf (24, 25).

Urodilatin (ularitide) je fyziologicky hor-
mon blizky atridlnimu natriuretickému peptidu
produkovany v ledvinach. Snizuje reabsorbci
sodiku v distalnfm tubulu a zvysuje diurézu
vazodilataci s ndslednym zlepsenim prokrventi
ledvin. Jeho infuzni podévani snizuje kreatinin
a zvysuje vylucovani urey (26).

Ivabradin, blokétor If kdnélu, pdsobf selek-
tivné zpomaleni aktivity sinusového uzlu. V1écbé
anginy pectoris je pri rychlejsi srde¢ni frekvendi,
kterou nelze vyfesit podavanim BB, ivabradin
uzivan v davce 5-75mg p.o. dvakrat denneé.
Podobné asi bude na zakladé studie SHIFT vyuzi-
van v 1éché CHSS (27). Pri ASS je tachykardie, at uz
v dUsledku srde¢niho selhdvéni nebo v dlsledku
|é¢by katecholaminy i jinymi inotropiky, ¢asto
velkym problém. Pfidaniivabradinu k terapii ASS
se pfi neefektivni sinusové tachykardii nabfzi jako
perspektivnilécebny postup. Zkusenosti jsou ale
zatim minimalni (28).

Strategie lécby

Uvodni farmakologicka lécba ASS je volena
predevsim podle vstupniho systolického TK,
stupneé plicniho méstnani a renalnich funkci.
Pokud je zndm srde¢ni vydej, PCWP a periferni
a plicni cévni rezistence, je lécba fizena i pod-
le téchto parametrd. Jako priorita ale musi byt
vzdy zachovano fesenf klinického stavu a ne
ovliviiovéniizolovanych naméfenych parametrd.
V neposlednitadé je dllezité, aby agresivni intra-
vendzni lé¢ba byla zahajena co nejdfive (29).

Lécba ve specifickych situacich

P¥isystolickém TK > 100 mm Hg, hypervo-
Iémii a méstndni je |é¢ba zahajovana diuretikem
a nitrdtem. V pfipadé nedostate¢ného efektu je
doplnovano inotropikum (dobutamin, milrinon,
levosimendan).

P¥i systolickém TK 90-100 mm Hg a mést-
ndni je 1é¢ba zahajovana opatrné diuretikem,
eventualné nitrdtem a inotropikem (dobutami-
nem, milrinonem, levosimendanem).

Pri systolickém TK < 90 mm Hg a souc¢asné
hypovolémii nebo podezfeni na ni je nejdfive
substituovan cirkulujici volum a nasledné je po-
davéno inotropikum (vétsinou dopamin, pfipad-
né v kombinaci s noradrenalinem). PFi soucas-
ném plicnim méstndni je naopak po zvyseni
TK katecholaminem testovan hemodynamicky
dopad podani diuretika. Pfi snizeni plicniho
méstnéni a zlepseni oxygenace mlze vést diu-
retikum i ke zvyseni TK. Déle je posilovana Iécba
inotropikem.
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Pfikardiogennim Soku klesa srdec¢ni vydej
nejcastéji v dUsledku primarni ztraty kontraktility
myokardu. Pfi¢inou ale mize byt také arytmie
nebo srdec¢ni vada. Prioritou Uvodni léc¢by je
kromé snahy o odstranéni eventudlni ovlivni-
telnitelné vyvolavajici pficiny symptomatické
udrzenf stfedniho arteridlnfho TK na hodno-
tadch 75-80 mm Hg. Farmakoterapie je bézné
zahajovéna analgosedaci benzodiazepiny
(napt. midazolamem i.v. v dévce stupfiované
po 2,5mg). Podéavani katecholamind respekti-
ve inotropik u kardiogenniho 3oku bez tézsiho
plicniho méstnani musi prfedchazet doplnéni
chybéjiciho cirkulujiciho objemu, respektive
pokus o jeho doplnéni. Substituce chybéjiciho
volumu je potfebnd u vetsiny sokovych stavl
kvUli Uniku tekutin z intravaskularniho prostoru.
Pfi kardiogennim $oku s poruchou kontraktility
myokardu nebo pfi srde¢nivadé jsou podavany
spise krystaloidy nez koloidy (polysacharidy,
polyzelatiny, hydroxyetylskroby, albumin), pfi je-
jichz predavkovani hrozi navozeni plicniho edém
rezistentniho k diuretické [é¢bé. Potencionalné
nebezpecny je u koloidl vysoky obsah sodiku.
Mohou také snizovat natriurézu. Pfi zvysené cév-
ni permeabilité mohou unikat do extravaskular-
niho prostoru a pfispivat ke vzniku rezistentnich
otokU. Jsou vétsinou vylucovény prevazné rendl-
né, a proto je rizikovejsi i ¢astd soucasna rendlnf
dysfunkce. Nevyhodou krystaloidd je unik az %
infundovaného volumu mimo cirkulaci. Rychlost
a mnozstvi podavanych roztokd se fidi podle
centralniho Zilniho tlaku (CZT), PAWP, odezvy
arteridIntho TK, srde¢nf frekvence a diurézy.
Objem infundovanych roztokl se pohybuje
od ¢tvrt litru az do nékolika litr0. Hydrataci ma-
Ze limitovat rozvoj plicnfho méstnani s respi-
racni insuficienci. Je nutné sledovat saturace
kysliku. Pfi umélé plicni ventilaci Ize podavat
vétsi mnozstvi tekutin vedoucich k relativné
vysokym hodnotdm CZT a PAWP. Cilovy CZT
je v nepfitomnosti chronické plicni hypertenze
10-15mm Hg, PAWP 16-20 mm Hg. Pfi rezistent-
ni hypotenzi musi byt dffve neZ inotropikum
se soucasnym vazodilata¢nim efektem podén
vazokonstriktor noradrenalin nebo vyssi davky
dopaminu nebo vyjimec¢né adrenalin. Teprve
po zajisténi perfuzniho TK mlze byt podavan
dobutamin, levosimendan nebo milrinon.

Srdecni selhdni se zachovanou ejekcni
frakci levé komory je zjistovano az u poloviny
nemocnych s ASS (30). Ze soucasné nabidky lékd
standardné pouzivanych pfi ASS nepfindsi zadny
preparat specificky pfiznivé ovlivnén diastolické
funkce. Lécba je symptomatickd. Z novych testo-
vanych lékl se zdd byt slibny istaroxim.
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Stresovd kardiomyopatie (Tako-tsubo
syndrom) je charakterizovana obrazem ASS,
prechodnym vyklenovdnim hrotové poloviny
az 2/3 levé komory (apical ballooning), nékdy
dynamickou obstrukci vytokového traktu levé
komory a dispozici k arytmiim. Provazi zfejmé
fadu zévaznych stavd. V budoucnosti by méla
byt pro svij specificky obraz nejspis pfifazena
k z&kladnim klinickym obraz{im ASS. Na etiologii
se asi vedle jinych vlivl podili toxicita velkého
mnozstvi vyplavenych katecholamint. V lé¢-
bé téchto stavl bychom se proto logicky méli
vyvarovat podavanf katecholaminC a radéji i ji-
nych inotropik. K pfeklenuti eventudlniho kritic-
kého stavu mohou byt spise nez farmakoterapie
pfinosné pomucky jako intraaortélni balonkova
kontrapulzace (31).

Emergentni hypertenzni stav s ASS vyZa-
duje pfedevsim lé¢bu vazodilatatory a diuretiky.
Diuretik je vétsinou potieba jen mensi davka.
Nemocni s téZkou hypertenzf jsou ¢asto v dd-
sledku vyrazné neurohumordini aktivace rela-
tivné dehydratovant.

Zavér

Farmakoterapie ASS se pres velkou réiznoro-
dost zahrnutych stavl stale opird o zékladni Uz-
kou skupinu lékl s diuretickym, vazodilata¢nim
a inotropnim efektem. Novéji pfibyvé ovlivnéni
neurohumoralnf aktivace. V nékterych lécich
se efekty kombinuji. Rada 1ékd ovliviuje piizni-
vé hemodynamicky stav kratkodobé, dlouho-
dobgjsi efekt je stejné jako ovlivnéni mortality
a morbidity nevyfesenym problémem. S velkym
ocekavanim jsou testovany nové léky, pfedevsim
léky napodobuijici fyziologické regulacni mecha-
nizmy. | u téchto Iékd jsou bohuzel zatim ¢astou
limitaci prlvodni nezaddouci Ucinky. Vedle far-
makoterapie samozfejmé nesmime zapominat
na bohaté spektrum nefarmakologickych pristu-
pU, které ¢asto predstavuji kauzalni [écbu.
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