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Dualni inhibice — vyznamny princip lécby ChSS

5 hlavnich Hlavni Iékové skupiny 4 dalsi cesty Dalsi Iéky pro
patofyziologickych specifické podskupiny
cest
Cile: Cile:
Angiotenzin I ACEI/ARB/ARNI If kanaly v sinusovém Ivabradin
uzlu
Noradrenalin Betablokatory
cGMP, NO Hydralazin/dinitrat
Aldosteron MRA
ARNI Guanylatcyklaza Vericiguat
SGLT2 iSGLT2 Srdecni myosin Omecamtiv-mecarbil

SGLT2 - sodiko-glukdsovy kontransporter 2, ACEl — inhibitory enzymu konvertujiciho angiotenzin, ARB — antagonisté receptoru
angiotenzinu, MRA — antagonisté mineralokortikoidnich receptor(, ARNI — inhibitory receptoru angiotenzinu a neprilysinu,
iSGLT2 — inhibitory SGLT2, cGMP — cyklicky guanosis monofosfat, NO — oxid dusnaty

Upraveno podle
Lam C.S.P., Circulation 2020




Inhibice neutralni endopeptidazy a blokada

Natriuretické a jiné
vasoaktivni peptidy*
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Vasorelaxaci
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¥ tonus sympatiku
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¥ Fibrozu
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Farmakoterapie HFrEF podle ESC/HFA
Gudelines 2021

Zakladni léky Léky pro specifické Dalsi lIéky
podskupiny
ACEI/ARNI ARB Diuretika
Betablokatory lvabradin Digoxin
MRA Hydralazin/
isosorbiddinitrat
iSGLT2
Vericiguat

Karboxymaltéza zeleza

ACEI — inhibitory enzymu konvertujiciho angiotenzin, ARB — antagonisté receptoru angiotenzinu, MRA — antagonisté
mineralokortikoidnich receptortd, ARNI — inhibitory receptoru angiotenzinu a neprilysinu,
iSGLT2 — inhibitory sodiko-glukésového kontransporteru 2
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Vedecke dukazy o ARNI
studie PARADIGM-HF
sakubitril-valsartan vs. enalapril

Hlavni Ucin kVZ Hlavni kombinovany wsledek studie PARADIGM-HF:
KV umrti nebo prvni hospitalizace pro SS

VIVe

- Snizeni rizika umrti z KV pficin
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a hospitalizace pro srdecni selhani

Pomeér rizik (Hazard ratio) = 0.80
(95% Cl: 0.73-0.87) p<0.001
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- Snizeni celkové mortality
Dalsi efekty:
* Zlepseni symptomd C A

 ZlepsSeni kvality Zivota (dotazniky)
 Snizeni rizika diabetes mellitus vyzadujiciho insulinoterapii
* Snizeni poklesu ledvinnych funkci

* Snizeni vyskytu hyperkalémie
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* Snizeni potreby klickovych diuretik



Dalsi ucCinky sakubitril-valsartanu u HFrEF

. . Studie PARADIGM-HF
Dalsi efekty: _ snizeni rizika nahlé srde&ni smrt

* Snizeni rizika nahlé srdecni smrti

* Reverzni remodelace srdce

Hlavni vysledky studie PROVE-HF
n=794

Baseline to 12 months: all P <.001
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Dalsi dUkazy o prospesnosti ARNI
- zahajeni lécby po dekompenzaci

Efekt sakubitril-valsartanu na KV dmrti
a rehospitalizace pro srdecni selhani ve studii
PIONEER HF

Effect through Week 8

HR 0.58 (95% CI: 0.39, 0.87) 15.2%
p = 0.007
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Days from Randomization Morrow DA , Circulation 2019




Postaveni ARNI v algoritmu lecby HFrEF

S cilem snizit mortalitu — pro vSechny pacienty

ACEI/ ARNI BB MRA iSGLT2

S cilem sniZit riziko hospitalizace/Umrti pro urcité pacienty

Diuretika (pfi prevodnéni)

Digoxin Ivabradin ARB iv. Zelezo Hydralazin
PFi SR Pfi intoleranci Pri deficitu /ISDN
> 70/min ACEI/ARNI Zeleza cernosi
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Navrh update 2023: Farmakoterapie pacientd s HFmrEF

ESC/HFA Guidelines 2021
AHA/ACC/HFSA 2022
ESC/HFA Update 2023




Zavery: Postaveni sakubitril-valsartanu
v doporucenich odbornych spolecnosti

ESC/HFA/ACC/AHA/HFSA

 Sakubitril-valsartan je doporucen jako nahrada |é¢by ACEi u pacient(
s HFrEF s cilem sniZit riziko umrti a hospitalizace (indikace |, B)

 Sakubitril — valsartan muze byt zvazen u pacientl naivnich k terapii
ACEi (de novo srdecni selhani) (indikace Il b, B)

V této indikaci nema zatim uhradu.

* ARNI zfejmé budou doporuceny v prvni linii [écby HFmrEF
(ESC/HFA update 2023)
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Dékuji vam za pozornost
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