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SOUHRN 

Beta-blokátory představují hlavní pilíř léčby symptomatické hypertrofi cké kardiomyopatie – jde o terapii 
první linie u obstrukčních i neobstrukčních forem. Modulace sympatiku vede k bradykardizujícímu účinku 
v klidu i po zátěži, nepřesvědčivě se zlepšuje i diastolická funkce a obstrukce v levé komoře. Z blokátorů 
kalciových kanálů se používají non-dihydropyridinové přípravky bez výraznějšího vasodilatačního účinku, 
tedy verapamil a diltiazem. Z dalších léků přicházejí v úvahu antiarytmika třídy IA – disopyramid nebo ciben-
zolin, která lze užít při neúčinnosti léků první linie u obstrukčních forem. Ve zvláštních indikacích lze podat 
dále amiodaron, diuretika, ve stadiu ověřování je ještě podávání statinů a některých dalších léků.

© 2015, ČKS. Published by Elsevier Sp. z o.o. All rights reserved.

ABSTRACT

Beta-blockers represent a cornerstone of the treatment of symptomatic hypertrophic cardiomyopathy – they 
are the fi rst-line therapy for obstructive and non-obstructive forms. Sympathetic modulation leads to the de-
celeration of heart rate at rest and after exertion, and unconvincingly to the improvement of left ventricular 
diastolic function and obstruction. Medications include also nondihydropyridine calcium channel blockers 
without signifi cant vasodilatory properties, i.e. verapamil and diltiazem. Other medications used are class IA 
antiarrhythmic drugs – disopyramide or cibenzoline, which can be administered to patients with obstructive 
forms when fi rst-line agents have not been effective. Amiodarone and diuretics can be used in special indica-
tions. Some other agents including statins are in the stage of clinical investigation.
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Úvod

O farmakoterapii hypertrofi ckých kardiomyopatií (HKMP) 
bylo publikováno v minulosti dostatek prací. První z nich 
popisující účinek beta-blokátorů [1] byla publikována jen 
krátce poté, co byl poprvé popsán jejich antihypertenzní 
účinek. Hypertrofi cká kardiomyopatie je jedním z mála 
kardiologických onemocnění, u nichž se po několik desíti-
letí užívá neustále stejná skladba léků, která je v naprosté 
většině soustředěna do dvou hlavních skupin. Těmi jsou 
beta-blokátory a blokátory kalciových kanálů, které před-
stavují u HKMP terapii první linie. 

Přes výše uvedené skutečnosti je farmakoterapie 
HKMP spojena s řadou nejasností a překvapivých „vý-
padků“ znalostí především o novějších přípravcích. Léky 
testované před několika desítiletími se již v řadě případů 
neužívají – to se týká především některých starších beta-
-blokátorů [2]. Snad nejzávažnějším problémem je sku-
tečnost, že naprostá většina studií proběhla v minulosti 
způsobem, který je v rozporu se současným požadovaným 
uspořádáním lékových studií – dvojitě zaslepené, place-
bem kontrolované studie u HKMP téměř neexistují. 

Pokud bychom otázku farmakoterapie HKMP pojali 
v souvislosti s poslední evropskou klasifi kací [3], šlo by 
o velmi široký a málo přehledný problém. Podle této kla-
sifi kace se mezi kardiomyopatie řadí onemocnění, kdy 
srdeční sval je strukturálně i funkčně abnormální při ne-
přítomnosti ICHS, hypertenze, chlopenních či vrozených 
vad, které by zapříčiňovaly poruchu myokardu. Pro HKMP 
to znamená, že v současnosti se k ní řadí kromě idiopatic-
kých i další stavy, které mohou způsobit hypertrofi i myo-
kardu. Patří sem lysosomální střádavé choroby (Fabryho 
nemoc), glykogenózy (Pompeho, Danonova choroba), hy-
pertrofi e myokardu u Friedreichovy ataxie, syndrom Noo-
nanové, některé mitochondriální choroby, eventuálně 
i počáteční stadia srdeční amyloidózy a celá řada dalších 
stavů. V dalším textu se však budeme držet „klasických“ 
idiopatických HKMP, které celou problematiku podstatně 
zužují.

V následujícím přehledu bychom si chtěli všimnout jed-
notlivých přípravků, které se u HKMP používají, a pouká-
zat na to, jaký je v současnosti stav našich znalostí o nich.

Beta-blokátory

Beta-blokátory představují hlavní pilíř léčby symptomatic-
ké HKMP – jde o terapii první linie u obstrukčních i ne-
obstrukčních forem [2,4]. Byly vyvinuty Blackem v roce 
1960 jako léky na anginu pectoris (v roce 1988 za ně zís-
kal Nobelovu cenu). Antihypertenzní účinek byl popsán 
již v roce 1964, o dva roky později byla publikována práce 
demonstrující dobrý účinek beta-blokátoru i u HKMP [1]. 
Závažný impuls k jejich podávání představovaly poznatky 
založené na nálezech vyššího obsahu noradrenalinu ve 
vzorcích septa získaných intraoperačně [5] a dále pozo-
rování, že cvičení a katecholaminy zvyšují gradient v levé 
komoře [6].

Celkově bylo u HKMP popsáno užití osmi typů beta-
-blokátorů (propranolol, praktolol, acebutol, nethalidol, 
nadolol, bisoprolol, sotalol, metipranolol) celkem ve 12 
studiích zahrnujících 450 nemocných [2]. 

Modulace sympatiku vede k bradykardizujícímu účinku 
v klidu i po zátěži, v rámci něhož by bylo možno předpo-
kládat zlepšení diastolické funkce levé komory – to však 
bylo prokázáno pouze v některých pracích [7,8]. V jiných 
případech důkazy o zlepšení diastolické funkce u HKMP 
chybějí [9], navíc byl ukázán příznivý vliv stimulace ß-
-adrenergních receptorů na diastolickou funkci levé ko-
mory [10], což vliv působení ß-adrenergních blokátorů 
dále poněkud zpochybňuje. Prodloužení diastoly vede 
ovšem k zlepšení koronární perfuze.

Beta-blokátory působí snížení maximální rychlosti kon-
trakce – tak může dojít k ovlivnění velikosti systolického 
dopředného pohybu, a tím i velikosti obstrukce v levé 
komoře u HKMP. Ovlivnění klidového gradientu je však 
sporné. Spíše se to daří po intravenózní aplikaci beta-blo-
kátoru, kdy může tlakový gradient vzácně i vymizet [11]. 
Při dlouhodobém perorálním podávání lze však stupeň 
obstrukce ovlivnit jen velmi málo, některé práce jej ne-
prokázaly vůbec [12]. 

Beta-blokátory také mohou snížit výskyt některých 
supraventrikulárních i komorových arytmií u HKMP [4,8], 
i když tento účinek je velmi nejistý [13]. 

Terapie beta-blokátory však nepochybně vede k pří-
znivému ovlivnění řady subjektivních obtíží nemocných. 
U 50–70 % pacientů lze jimi zlepšit nebo zcela odstranit 
stenokardie [13,14]. Dušnost se často zlepšuje jen u ne-
mocných s nejzávažnějším stupněm funkční limitace 
NYHA III, IV [13]. 

Beta-blokátory neovlivňují prognózu onemocnění ani 
výskyt náhlé srdeční smrti na rozdíl od ICHS, i když jsou 
některé práce, které příznivý vliv beta-blokátorů na mor-
talitu prokazují [14].

Blokátory kalciových kanálů

Léčebně se užívají především non-dihydropyridinové pří-
pravky bez výraznějšího vasodilatačního účinku, tedy ve-
rapamil a diltiazem. Myšlenku využití těchto léčiv u HKMP 
rozvinul jako první Kaltenbach v roce 1976 [15]. Byla zdů-
vodněna nálezy zvýšené kontraktility myokardu u HKMP, 
které se přisuzují nadměrnému hromadění nitrobuněčné-
ho vápníku. Předpokládá se obdoba s některými onemoc-
něními myokardu u experimentálních zvířat, především 
s kardiomyopatií syrských křečků, kde je prokazatelně vy-
soká koncentrace kalcia v kardiomyocytech a rozvoji one-
mocnění lze zabránit preventivním podáváním blokátorů 
kalciových kanálů. U HKMP v lidské populaci byla vyšší 
koncentrace vápníku v kardiomyocytech rovněž proká-
zána a je pravděpodobně příčinou diastolické dysfunkce 
levé komory [16]. Celkem bylo s verapamilem publiková-
no 12 studií (8 z nich prospektivních) u 367 nemocných 
s HKMP, diltiazemu se týkaly jen 4 malé prospektivní stu-
die s 55 nemocnými [2]. 

Po intravenózním (případně intrakoronárním) podání 
verapamilu lze nalézt řadu příznivých účinků na diasto-
lickou funkci levé komory i na obstrukci [17–20]. Zlepšují 
se parametry regionální i globální relaxace levé komory, 
snižuje se obstrukce. Existují však i práce neprokazující 
žádné změny parametrů diastolické funkce po i.v. podání 
[21]. Většinou též dochází k poklesu ejekční frakce levé 
komory. 
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Při dlouhodobé perorální léčbě je situace většinou od-
lišná a méně jednoznačná. Zlepšení diastolické funkce lze 
v některých pracích demonstrovat [22,23], pomocí SPECT 
bylo prokázáno i zlepšení ischemie myokardu [24]. Dil-
tiazem v experimentu zabránil rozvoji myší HKMP [25,26], 
nyní probíhá studie testující hypotézu, že k podobnému 
působení by mohlo dojít u lidské HKMP s pozitivním ge-
notypem a dosud nevyjádřeným fenotypem.

Levá komora se může po dlouhodobém podávání vera-
pamilu lehce zvětšit [19,27], i když jiní autoři tyto změny 
nenalezli [28,29]. Výzkumníci Kaltenbachovy skupiny na-
lezli regresi hypertrofi e po terapii verapamilem [28], my 
jsme však podobný účinek neprokázali [30].

Blokátory kalciových kanálů většinou ovlivňují dobře 
i symptomatologii onemocnění a toleranci zátěže. V naší 
studii se zlepšilo celkem 57 % nemocných alespoň o jed-
nu třídu klasifi kace podle NYHA [30], počet našich zlep-
šených byl však nižší, než udává Kaltenbach (75 %) [28], 
Rosing (80 %) [29], nebo dokonce Troesch, v jehož soubo-
ru se zlepšilo 100 % pacientů [31]. Zlepšení bylo v našem 
souboru zaznamenáno u výskytu synkop [30]. 

U verapamilu se obvykle začíná dávkami třikrát den-
ně 40 mg do maximální dávky 480 mg/den, diltiazem po-
dáváme třikrát 60 mg do maximální dávky 360 mg/den. 
Obecně platí, že terapie blokátory kalciových kanálů se 
obvykle zahajuje při neúčinnosti beta-blokátorů [32]. 
U dětí je obvyklejší terapie beta-blokátory, pro podávání 
verapamilu je méně důkazů, ale v zásadě je i tato terapie 
u dětí možná [32]. Podávání verapamilu u těžkých ob-
strukcí (≥ 100 mm Hg) vyžaduje detailní sledování, neboť 
vzácně může dojít k dalšímu (a nezřídka kritickému) zvý-
šení této obstrukce. 

Většina klinických zkušeností hovoří proti kombinaci 
verapamilu s beta-blokátory a tuto kombinaci lze u vět-
šiny nemocných pokládat za kontraindikovanou. Nepři-
nesla nic podstatnějšího ani u HKMP, i když v některých 
pracích byl ukázán příznivý účinek u HKMP s úpornými 
paroxysmy komorových tachykardií [33].

Antiarytmika třídy IA

Představují možnost, která zbývá při neúčinnosti léčby 
první linie (tou jsou beta-blokátory a blokátory kalciových 
kanálů).

Disopyramid
Byl použit poprvé kanadskými autory [34], hlavním účin-
kem byl pokles obstrukce. Používá se většinou v kombi-
naci s beta-blokátory, spíše jako most před plánovanou 
myektomií nebo septální ablací [35]. Cílová dávka je 400–
600 mg denně. Nežádoucím účinkem bývá prodloužení 
intervalu QT (disopyramid by se neměl užívat v kombinaci 
s léky, které mohou způsobovat prodloužení uvedeného 
intervalu, např. s amiodaronem), u léčiva je obava z pro-
arytmogenního působení. Vzácné nejsou ani anticholi-
nergní nežádoucí účinky (suché oči, sucho v ústech, zácpa, 
retence moči), v ČR se lék neužívá.

Cibenzolin
Byl poprvé navržen japonskými autory [9,36] k terapii ob-
strukčních forem. Na rozdíl od disopyramidu má jen mi-

nimální anticholinergní působení. Snad zlepšuje i někte-
ré parametry diastolické funkce levé komory, a tak by se 
podle autorů mohl hodit i k léčbě neobstrukčních forem 
[36]. V ČR není dostupný.

Amiodaron

Jde nepochybně o účinný lék, který však byl zpočátku 
u HKMP spojován s neadekvátními nadějemi. Jeho po-
dávání bylo doporučováno u všech nemocných s HKMP 
s tím, že zlepšuje prognózu onemocnění odstraněním 
život ohrožujících, maligních komorových arytmií [37]. 
Tato očekávání se však nepotvrdila, problémem byly 
i nežádoucí účinky amiodaronu [38]. Léčivo je jistě vel-
mi účinné především v terapii fi brilace síní, i když žádná 
práce studující tento vliv u HKMP nebyla zatím publiko-
vána [2]. Bývá často podáván i u nemocných s implanto-
vaným kardioverterem-defi brilátorem ke snížení počtu 
výbojů pro komorové poruchy rytmu, často spolu s be-
ta-blokátorem [2,32].

Diuretika

Lze je použít u HKMP s těžší dušností z plicního městnání, 
nezbytné je však zabránit dehydrataci, která může celou 
situaci u HKMP zásadně zhoršit. 

Léky ovlivňující systém 
renin-angiotensin-aldosteron

Inhibitory enzymu konvertujícího angiotensin 
Studie s inhibitory enzymu konvertujícího angiotensin 
(ACE) u HKMP vyšly nepřesvědčivé [39,40], léky navíc ne-
lze podávat u obstrukčních forem.

Sartany
Působení candesartanu vzbuzuje u HKMP bez obstrukce 
jisté naděje. Sami jsme prokázali možný příznivý vliv na 
hypertrofi i myokardu [41–44], nejnovější studie Axelsso-
na a spol. však neprokázala významnější vliv losartanu na 
hmotnost levé komory [45].

Valsartan může snižovat syntézu kolagenu I u HKMP, 
a tím pravděpodobně i ovlivňovat fi brózu myokardu [46], 
jistě však zbývá daleká cesta k defi nitivnímu závěru týka-
jícímu se působení tohoto typu léků u HKMP.

Další léky

Podávání atorvastatinu může vést u HKMP k příznivé-
mu ovlivnění hypertrofi e myokardu, podobný účinek byl 
v experimentu prokázán pro simvastatin [47]. Atorvasta-
tin může působit v prevenci rozvoje HKMP u experimen-
tálních zvířat [48] – tato data pilotní studie však bude tře-
ba dále potvrdit. V experimentálních studiích na zvířecích 
modelech HKMP byly zkoušeny ještě N-acetylcystein [8] 
a trimetazidin [49].

Pokud by mělo být v širším kontextu vyčerpáno téma 
farmakoterapie HKMP, patřily by sem ještě další informa-
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ce týkající se speciálních stavů, např. poruchy funkce levé 
komory jako pumpy, podání koncentrovaného alkoholu 
při koronárních ablacích a další. Tyto informace však pře-
sahují rámec tohoto sdělení a jsou předmětem další lite-
ratury [50,51]. Obstrukční HKMP je též spojena se středně 
vysokým rizikem vzniku infekční endokarditidy a je u ní 
indikována její prevence.

V běžné praxi bývá často pokládána otázka, co dělat 
u asymptomatických nemocných s HKMP. Má se u nich za-
hajovat farmakoterapie, například u forem se závažnější 
obstrukcí? Zatím neexistují data opravňující nebo vyluču-
jící profylaktickou nebo empirickou léčbu beta-blokátory, 
blokátory kalciových kanálů, případně jinými léčivy. Vět-
šinou je to na individuálním rozhodnutí zkušenějšího lé-
kaře. Mladí, asymptomatičtí nositelé HKMP mají většinou 
nízký výskyt komplikací, proto pravděpodobně u většiny 
z nich k farmakoterapii nesáhneme. 

Jakým léčivům bychom se u HKMP měli naopak vy-
hnout? Určitě vyšším dávkám diuretik a vasodilatačně 
působících léků, které jsou užívány především k léčbě hy-
pertenze. Podávání těchto léčiv by mohlo vést ke zhoršení 
obstrukce [4]. Digitalis a jiné léky s pozitivně inotropním 
účinkem mohou mít také nepříznivý vliv na velikost ob-
strukce.
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