Taktika a strategie kontroly rizik
kardiovaskularnino kontinua

Srdecni selhdni se dnes vzhledem ke stdle rostoucti incidenci
a prevalenci stdle ¢astéji oznacuje za ,epidemii® jedenadva-
catého stoleti. Plati ptitom, Ze akutni dekompenzované
chronické srdecni selhdni je stejné zdvazné jako akutni infarkt
myokardu, a mortalita jesté daleko horsi. Neni proto divu,
Ze problematika chronického i akutniho srdecniho selhdni
pritahuje stdle vétsi pozornost. A Ze z téhoz duvodu prilaka-
lo velky pocet ucastnikis XVII. vyroéniho sjezdu CKS
i symposium na téma ,Taktika a strategie kontroly rizik
kardiovaskuldrniho kontinua®; jemuz spolecné predsedali
budouci predsedkyné Slovenské kardiologické spolecnosti
prof. E. Goncalvesovd a prof. ]. Spinar, a které se tak stalo
jedndnim Cesko-slovenskym. V jeho priibéhu se nejprve
E. Goncalvesovd pokusila o vyjasnéni terminologie, resp.
nalezeni optimdlni definice a pojmii pro diskusi o srdecnim
selhdnt; poté J. Spinar predstavil prvni vysledky registru
akutniho srdecniho selhdni v Ceské republice, oznacovaného
akronymem AHEAD. ]. Kettner nastinil taktiku lé¢by srdec-
niho selhdni s vyuZitim levosimendanu a nakonec se
L. Spinarovd zamyslela nad moznostmi intervence v proce-
su od hypertenze k srde¢nimu selhdni. Vzhledem k tomu, Ze
symposium sponzorovala spolecnost Abbott, soustredila se
pozornost zejména na vyuziti pripravku trandolapril
(Gopten), verapamil SR/trandolapril (Tarka) a levosimendan
(Simdax).

Jasné pojmy a definice — pfedpoklad
Uspesné diagnozy i lécby

Na pocatku kazdého lidského snazeni, tedy i snah o zdo-
konalovani diagnostiky a 1é¢by srde¢niho selhani, by mél
byt poradek v pojmech a definicich. Je to nezbytné pro
standardizaci a klasifikaci i pro G¢innou vzijemnou komu-
nikaci a samoztejmé i pro klinickou, vyzkumnou i pedago-
gickou praci.

Z Klinického hlediska se patofyziologicka definice srdec-
niho selhani - jako patologicky stav, pfi némz srdce neni
schopno precerpat mnozstvi krve pfiméfené potfebam
organu a tkani, nebo je toho schopno jen pii zvysenych
plnicich tlacich - jevi jako nedostatecna. Vhodnéjsi je de-
finovat srde¢ni selhani jako klinicky syndrom, s charakte-
ristickymi priznaky a s urcenim strukturalni ¢i funkéni
poruchy. Jako syndrom s riznorodou etiologii, patologii,
klinickymi manifestacemi, progndzou i lé¢bou.
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Z hlediska pricin lze rozli$ovat srde¢ni selhani v dtsledku
onemocnéni/poskozeni myokardu, poruch srde¢niho rytmu,
chlopennich vad, vrozenych vad, onemocnéni perikardu.

Patologické tridéni mize rozliSovat srde¢ni selhani sys-
tolické/diastolické, levostranné/pravostranné, dopred-
né/zpétné apod.

Je také mozné tfidit srde¢ni selhani podle rychlosti vzniku
a trvani symptomu (akutni/chronické), podle miry kompen-
zace (kompenzované/dekompenzované) a podle charakteru
a pokrodilosti (pokro¢ilé, refrakterni, terminalni).

V poslednich letech se nej¢astéji uzivala klasifikace podle
NYHA I-1V, v USA je v$ak patrnd snaha integrovat véech-
na nejvyznamnéjsi kritéria do jednoho systému.

Evropska kardiologicka spole¢nost ve své nové klasifika-
ci rozli$uje srde¢ni selhani nové vzniklé/piechodné/chro-
nické (stabilni/progredujici/dekompenzované).

Z uvedenych pokusti o definice a klasifikace vyplyvaji
téz pozadavky na to, jak by méla vypadat a co by méla
obsahovat diagndza srde¢niho selhani:
> etiologie;
> typ syndromu;
> zakladni patogeneze (nové vzniklé/chronické/dekom-

penzované);
> zdvaznost symptomi;
> pritomnost/nepritomnost stazy.

Co ukazuje AHEAD

Registr akutniho srde¢niho selhdni v Ceské republice,

oznacovany akronymem AHEAD (Acute HEArt Failure

Database), je s poc¢tem témér 4 500 zapisti druhou nejvétsi

databazi na svété. Hodnoticimi ukazateli jsou v ném hos-

pitaliza¢ni mortalita/délka hospitalizace a zjistuje se rovnéz

dlouhodoba prognoéza. Registr ma dvé zédkladni ¢asti:

> AHEAD main zahrnuje 2 339 pacientl z pracovist
s angiolinkou;

> AHEAD network soustfeduje 3 157 nemocnych z okres-
nich nemocnic.

Dosavadni vyhodnocovani vysledkii ukazuje, Ze v obou
castech se dosahuje priblizné stejné doby hospitalizace
(9,1 vs. 9,2 dny), coz je zhruba uprostfed optimalniho
rozmezi 7-10 dnti (v USA jsou to neptimérené kratké 4 dny,
v Rusku naopak nesmyslné dlouhych 14 dni).
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V prvni skupiné je 56, ve druhé 52 akutnich srde¢nich
selhani de novo, v prvni 43 % a ve druhé 46,9 % dekom-
penzovanych akutnich srde¢nich selhani; pro kardiogenni
$ok je to 9,4 % vs. 8,2 % a pro akutni korondrni syndromy
28,1 % vs. 24,7 % (stale prili§ vysoké procento).

Celkova mortalita ¢inila 11,6 %, pficemz u srde¢niho
selhani de novo to bylo 12,6 %, u dekompenzovaného
srde¢niho selhdni 10,6 %. Plati pritom, Ze mortalita akut-
niho srde¢niho selhdni je zejména ¢asnd — béhem prvnich
tfi dnt umira 60,9 % nemocnych, po prekonani prvniho
tydne je jiz vice nez 90% pravdépodobnost, ze pacient bude
moci byt propustén do domaciho o$etfovani. Mortalita
na kardiogenni $ok ¢ini 63,8 %, na plicni embolii 31,1 %
a na akutni korondrni syndromy 17,5 %.

V registru bylo zaznamendno 59,8 % muzii a 40,2 % Zen;
plati pritom, ze Zeny s akutnim srde¢nim selhdnim jsou
v priameéru o sedm let star$i nez muzi. U muzi je Castéjsi
srde¢ni selhani pii ischemické chorobé srdec¢ni, u Zen pii
hypertenzi (véetné hypertenzni krize) a diabetu.

Z dosavadniho hodnoceni mimo jiné vyplyvd, ze muzi
i zeny jsou lé¢eni prakticky stejné, neplati zde tedy nékdy
uvadéné pravidlo ,diskriminace® Zen. Ani délka hospitali-
zace (asi 9 dnit) a hospitaliza¢ni mortalita (kolem 11 %) se
u obou pohlavi nelii.

Pokud jde o etiologii, jsou u muzu ¢astéjsi akutni koro-
narni syndromy, u Zen pak hypertenzni krize.

Z hodnoceni hodnot krevniho tlaku a tepové frekvence
vyplyva, ze tlak je vys$si u zen (140/80 mm Hg) nez u muzia
(130/80 mm Hg) - souvisi to s tim, Ze Zeny jsou v primeé-
ru o sedm let star$i a trpi predev$im pruznikovou hyper-
tenzi — tepova frekvence je naopak lehce vyssi u muzii nez
u zen.

Plati ptitom, zZe pro tlak jsou na rozdil od normalni si-
tuace vhodnéjsi hodnoty vyssi (> 160/100 mm Hg), a tepo-
va frekvence je idedlni v rozmezi 50-100 tepti za minutu;
bradykardie i tachykardie jsou spojeny s horsi prognézou
a vy$8i mortalitou.

Taktika lécby levosimendanem

V 1é¢bé, zejména u stavi s nizkym CO a hypoperfuzi organt
nebo u kardiogenniho Soku, se uzivaji pozitivné inotropni
léky, které prinaseji symptomatické i hemodynamické
zlep$eni a prevenci dal$iho selhani, neovliviiuji véak mor-
talitu. Jde jednak o agonisty B-adrenergnich receptort
(dobutamin, dopamin, noradrenalin), jednak o inhibitory
PDE III - fosfodiesterdzy III (milrinon, enoximon), které
pusobi prostfednictvim cAMP. Dosud provadéné studie
s dobutaminem (FIRST, LIDO, CASINO), podobné jako
s enoximonem (zejména u ischemickych kardiomyopatii —
studie OPTIME-CHF) v8ak nepfinesly zcela optimalni
vysledky.

Zcela jiny mechanismus tc¢inku, bez zavislosti na cAMP,
nachazime u levosimendanu - je to zvySeni citlivosti kon-
traktilnich proteint (troponinu C) k intracelularnimu
ionizovanému Ca a periferni vazodilatace (ovlivnéni ATP
senzitivnich K-kanalt), ¢ili kalciové senzitizace s posilenim
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kontraktility plus periferni vazodilatace. Ve studiich LIDO,

CASINO a SURVIVE bylo prokdzano vyznamné snizeni

relativniho rizika jednomési¢ni mortality po levosimenda-

nu ve srovnani s dobutaminem.

Prokazan byl rovnéz pozitivni efekt podavani levosimen-
danu v srdecni chirurgii, pfi odpojovani pacientii od mimo-
télniho obéhu u rizikovych nemocnych po kardio-
chirurgickych vykonech véetné transplantaci srdce, a to
i u nemocnych s plicni hypertenzi (celkové 74% tspéch
lécby).

Za indikace levosimendanu Ize tedy dnes povazovat:

1. Akutni dekompenzované srde¢ni selhdni u nemocnych
s hypervolemii a bez hypotenze (vysoké plnici tlaky!),
zejména u nemocnych lécenych beta-blokatory;

2. Akutni srde¢ni selhdni + ischemicky stunning (napt.
selhani P-PCI);

3. U rizikovych nemocnych v kardiochirurgii a po trans-
plantacich srdce pfi odpojovani od mimotélniho obéhu,
¢asny pooperacni stunning, prevence ischemicko-reper-
fuzniho poskozeni;

4. Pro ovlivnéni vyznamné plicni hypertenze u kandidata
transplantace srdce.

Plati nicméné, Ze prospéch z ovlivnéni ¢asného prubéhu
je dan zejména peclivym vybérem nemocnych i titrace
davek; o univerzalni vSelék posledni volby v termindlni fazi
se rozhodné nejedna.
K zdsadam podavani levosimendanu u pacienti s akut-
nim/akutnim dekompenzovanym srde¢nim selhanim patfi,
jak to uvedl dr. Kettner:
> Nepodavat bolus u vychozi hypotenze; titrace davky!
> Nekombinovat s PDE III-I a nitroglycerinem - hypo-
tenze!
> Prilécbé levosimendanem snizit davky diuretik — vylou-
¢eni hypovolemie! CAVE hypokalemie (arytmie).

> Neni nezbytna rutinni monitorace S-G katetrem; vhod-
ny CZT!

> Mozno kombinovat s noradrenalinem - pfi sTK pod
80 mm Hg - nouze!

Intervence v procesu od hypertenze
k srde¢nimu selhani

Tzv. kardiovaskularni kontinuum predstavuje cesta od rizi-
kovych faktorti (hypertenze, hypertrofie levé komory, dia-
betes mellitus), pfes rozvoj aterosklerdzy, ischemie a trom-
bdzy az po infarkt/reinfarkt s naslednou jizvou, remodela-
ci a vyslednym srde¢nim selhdnim. Nastésti prakticky
na kazdém ze stupni této kaskady lze dnes zasdahnout
ucinnou lé¢bou:

V terapii hypertenze se dnes uplatnuje nékolik tfid anti-
hypertenziv - od diuretik, beta-blokatorti a alfa-blokatort
pres blokatory kalciovych kanald az po inhibitory ACE
a sartany.

Morbiditni a mortalitni udaje ze studie INVEST (Inter-
national Verapamil SR/Trandolapril Study) dokazaly, ze
lé¢ba hypertonika s ICHS ve vétvi verapamil SR/trandola-
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pril je rovnocenna se zlatym standardem, jimz je lé¢ba

beta-blokatory, a to pfi hodnoceni celkové mortality, nefa-

talnich infarktt myokardu a nefatalnich cévnich mozkovych

prihod (9,93 % vs. 10,7 %), pficemz:

> u vice nez 70 % pacientti byla optimalni kontrola TK
nizsi nez 140/90 mm Hg;

> 80 % pacienttt mélo kombinacni 1écbu;

> pacienti ve vétvi verapamil/trandolapril méli o 15 %
snizené riziko vzniku diabetu 2. typu (epidemie obezi-
ty/DM v CR je velmi vysokd - registrovdno 800 000
diabetiku, kazdy rok pribyva 50 000);

> kombinace inhibitoru ACE (trandolapril) a nedihydro-
pyridinového blokatoru kalciovych kanalti verapamilu
zajistuje dlouhodobou kontrolu krevniho tlaku, vysokou
uc¢innost nezavislou na vyskytu doprovodnych onemoc-
néni a/nebo rizikovych faktort a prokazany kardiopro-
tektivni ucinek.

Studie DAVIT II (Danish Verapamil Infarction Trial)
ukazala, ze podavani verapamilu v pozdni hospitaliza¢ni
fazi vyznamné snizilo morbiditu i mortalitu pacienti
po infarktu bez srde¢niho selhani, a nezhorsilo ¢i dokonce
zleps$ilo prognoézu pacientt se srde¢nim selhdnim nebo
s rezidualni ischemii, zejména pokud byl podavan spolu
s inhibitorem ACE. Tyto Gdaje ma nyni potvrdit studie
DAVIT IIL

Ve studii PEACE (Prevention of Events with Angio-
tensin-Converting Enzyme Inhibition) bylo dosazeno po-
klesu incidence primarniho kombinovaného vysledného
ukazatele (kardiovaskularni umrti, nefatalni infarkt myo-
kardu, revaskularizace. Pokles celkové mortality (-11 %)
a nekardiovaskularni mortality (-17 %) byl sice statisticky
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nevyznamny, doslo vsak k signifikantnimu poklesu nové
vzniklého diabetu (-17 %), hospitalizaci na srde¢ni selhani
(-23 %) a hospitalizaci a umrti na srde¢ni selhani (-25 %).

A kone¢né studie TRACE (Trandolapril Cardiac Evalua-
tion) ukazala, Ze podavani inhibitoru ACE trandolaprilu
vede k poklesu celkové mortality o 22 % a nahlé smrti
0 24 %; nejvétsi prospéch z 1é¢by méli diabetici. Trandola-
pril snizuje morbiditu a mortalitu pacientd po infarktu
s dysfunkci levé komory a snizuje téz riziko nahlé smrti
a progrese do tézkého srde¢niho selhani.

Navic vysledky prodlouzené studie ukazaly pokles cel-
kové mortality o 11 % a hospitalizaci o 8 %, coz svédci
o tom, ze nemocni i po deseti az dvanacti letech méli
prospéch z toho, ze byli na pocatku léceni.

Dlouhodobé studie s trandolaprilem ukdzaly prospéch
u nemocnych s vysokym i nizkym kardiovaskularnim rizi-
kem:
> u pacientt s vysokym kardiovaskuldrnim rizikem byl

prokazan prospéch na morbiditu, mortalitu, kardiovas-

kularni mortalitu, nutnost hospitalizaci za vice nez 10

let;
> u pacientll s nizkym kardiovaskuldrnim rizikem byl

prokazan uzitek na vznik nového diabetu, nového srde¢-
niho selhdni, mortalitu na srde¢ni selhdni a nekardio-
vaskuldrni mortalitu za vice nez pét let.

Souhrnné tedy lze fici, Ze vysoky krevni tlak je nutno
povazovat za nezavisly kardiovaskularni rizikovy faktor, a Ze
naopak spravné zvolena antihypertenzni terapie dokaze

vyznamné ovlivnit kardiovaskularni riziko.

jsi
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