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AKTUALNE MOZNOSTI OVPLYVNENIA
FREKVENCIE SRDCA PRI STABILNEJ ANGINE
PEKTORIS

Ivan Majer¢ak
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Liecba stabilnej anginy pectoris vychadza z jej patofyziologického podkladu, ktorym je nepomer medzi dodévkou a potrebou kyslika
v myokarde. Z klinického hfadiska mozno spotrebu kyslika v myokarde vyjadrif sic¢inom frekvencie srdca a systolického tlaku. Liecba
stabilnej AP sa preto musi posudzovat podra vplyvu na frekvenciu srdca. ZniZenie frekvencie srdca mozno dosiahnut pravidelnym
cvicenim, beta-blokatormi, niektorymi blokatormi kalciového kanala a ivabradinom.
Krucové slova: stabilna angina pectoris, frekvencia srdca, kardiovaskularne riziko.

HEART RATE AND STABLE CORONARY ARTERY DISEASE - CURRENT DECISIONS

The treatment of chronic stable coronary artery disease is based on pathophysiological principle - disproportion between myocardial
oxygen demand and delivery. The oxygen demand could be simply expressed from the clinical point of view as a composition of heart
rate and systolic pressure. Heart rate is the target in considering stable coronary artery disease treatment. Regular physical activity,

betablockers, some calcium channel blockers and ivabradin are treatment of choice in lowering hear rate.
Key words: stable angina pectoris, heart rate, cardiovascular risk.
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Ovod

Ischemicka choroba srdca (ICHS) je ochore-
nie sposobené akutnym alebo chronickym obme-
dzenim az zastavenim prietoku krvi v urcitej ob-
lasti myokardu v dosledku zmien na koronérnych
artériach (koronarna zlozka), ktoré vedie k isché-
mii az nekréze myokardu (myokardidlna zlozka).
V 90 % pripadov ischemickej choroby srdca je za
poskodenie koronarnych artérii zodpovedna koro-
narna aterosklerdza. Podra klinického obrazu roz-
delujeme ICHS na bolestiv, nebolestivi a asym-
ptomaticku formu. Prejavy ICHS, pri ktorych je
dominujucim priznakom bolest, st akutne a chro-
nické. Medzi chronické bolestivé formy ICHS pa-
tria stavy po infarkte myokardu a stabilnd angina
pektoris. Napriek neustalemu pokroku v oblasti
primarnej a hlavne sekundarnej prevencie ICHS
ostdva chronicka stabilng angina pektoris jednym
z najCastejsich prejavov postihnutia koronarnych
artérii. Spravna diagnostika a adekvatna ,up-to-
date” lie¢ba tohto ochorenia vyznamnou mierou
prispieva ku zniZeniu Umrtnosti na srdcovo-cievne
ochorenia, ako aj ku zniZeniu morbidity a zvySe-
niu kvality Zivota pacientov s chronickou stabilnou
anginou pektoris.

Diagnostika

Stabilnd angina pektoris je definovand ako
dyskomfort na hrudniku spdsobeny ischémiou
myokardu bez nekrézy. Zamerne uvddzame slo-
vo dyskomfort, nie bolesf, pretoze subjektivnym
pocitom pri angine pektoris (AP) v prevaznej
vaésine pripadov nie je bolest. V diferencidlnej
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diagnostike bolesti na hrudniku zohréva stale
najdolezitejSiu ulohu anamnéza, na zaklade kto-
rej, po vyluceni traumatickej etioldgie fazkosti,
potrebujeme zodpovedat zakladnu otazku: ¢i ide
o kardialnu pri¢inu alebo nie. Ak charakter faz-
kosti sved¢i o chronickej stabilnej AP, mala by na-
sledovat adekvatna diagnostika a liecba. Pacienti
s AP udavaju palenie, zvieranie, tlak alebo tazobu
na hrudniku, nie bolest. V kazdodennej praxi sa
celkom dobre da uplatnit pravidlo, ze ak pacient
udava vyslovene ,bolest na hrudniku®, je menej
pravdepodobné, Ze ide o anginu pektoris. Vo vy-
sokom percente pripadov slovo ,bolest* ako prvy
pouzije lekar, nie pacient. Angina pektoris typicky
vznikd pocas namahy (nie po ndmahe), je loka-
lizovana za hrudnou kostou (smerom dofava od
sterna klesé pravdepodobnost, Ze ide 0 AP) a trva
od 15 az 20 sekund do 15 az 20 minut.

Na potvrdenie stabilnej AP ako priciny fazkosti
na hrudniku vyuzivame neinvazivne elektrokar-
diografické vySetrovacie metody (pokojovy EKG
zaznam, zatazové ekg, holterovské EKG monito-
rovanie), echokardiografiu (kludovu aj zatazovu)
a radionuklidovu diagnostiku. Zlatym Standardom
invazivnej diagnostiky je selektivna koronaroan-
giografia, stale dostupnejSou sa stava moznost
zobrazenia korondrneho rieciska pocitacovou to-
mografiou.

Patofyziologické suvislosti
Medikamentdzna lieCba stabilnej anginy pektoris

vychadza z jej patofyziologického podkladu, ktorym

je nepomer medzi doddvkou a narokmi na kyslik

v myokarde. Spotrebu kyslika v myokarde urCuje
mechanicka préaca lavej komory za jednu minutu.
Mechanicka praca srdca je dana strednym tlakom
v aorte a srdcovym vydajom, pricom srdcovy vydaj
je sucin frekvencie srdca a systolického objemu. Na
mechanicku pracu (teda na samotny ,vykon®) srdce
vyuZije len 20 % z dodavky energie (,z prikonu®),
ostatnd energia sa premeni na teplo. Efektivita pra-
ce srdca (pomer medzi vykonom a prikonom), ako
aj spotreba kyslika je teda ovplyviiovana strednym
tlakom v aorte, systolickym objemom a frekvenciou
srdca.

Ak sa zvySuje systolicky objem a nemeni sa
frekvencia srdca ani tlak (tzv. objemova praca), do-
chadza ku zlep$eniu efektivity prace srdca pri takmer
nezmenenej spotrebe kyslika. Pri tzv. odporovej pra-
ci sa priamo Umerne so zvySenim periférneho odpo-
ru zvySuje mechanickd praca srdca a teda aj spo-
treba kyslika, ale efektivita prace srdca sa nemeni
(nemeni sa systolicky objem, ani frekvencia srdca).
Ak vSak dochddza iba ku samotnému zvySeniu frek-
vencie srdca pri nezmenenom tlaku a systolickom
objeme, zvySenie frekvencie srdca ma za nasledok
pokles efektivity mechanickej prace srdca pri vy-
razne zvysenej spotrebe kyslika (1).

Z Klinického hladiska postaduje, ak sa uvedené
patofyziologické suvislosti premietnu do pohladu na
spotrebu kyslika v myokarde ako na suéin frekvencie
srdca a systolického tlaku. Ak mé teda medikamen-
tézna lieCba stabilnej AP priaznivo ovplyvnit nepo-
mer medzi dodavkou a spotrebou kyslika v myokar-
de, musi sa posudzovaf podfa vplyvu na frekvenciu
srdca.
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Frekvencia srdca v pokoji

Frekvencia srdca v pokoji je dolezité nielen u pa-
cientov so stabilnou AP, ale aj u zdravej populacie.
Zjednodusene mozno povedat, Ze ¢im ma jedinec
niz$iu frekvenciu srdca v pokoji, tym dlh$ie bude Zi.
Vztah medzi predpokladanou dizkou Zivota a frek-
venciou srdca plati v zivoCisnej risi aj u ostatnych
cicavcov (2). U pacientov s ischemickou chorobou
srdca znamena zvySena frekvencia srdca v po-
koji nezavisly rizikovy faktor kardiovaskularnej
aj celkovej Umrtnosti, pricom tento vztah plati pre
chronické aj akutne formy ICHS, aj u pacientov po
aortokoronarnom bypasse. Na druhej strane, znize-
nie frekvencie srdca pdsobi protektivne pri vSetkych
formach ICHS, aj u pacientov s chronickym zlyhava-
nim srdca. Vys8ia hodnota frekvencie srdca v pokoji
v strednom veku signifikantne zvySuje aj vyskyt dia-
betu a imrtnost vo veku nad 65 rokov (3).

Moznosti lie¢by stabilnej AP

LieCba stabilnej AP pozostava z diétno-re-
zimovych opatreni zameranych na ovplyvnenie
rizikovych faktorov (fajCenie, aterogénna strava,
nadvaha a obezita, nedostatok pohybu, artériova
hypertenzia, diabetes mellitus), medikamentdznej
liecby a intervencnych postupov. Z liekov, ktoré
maju dokazany priaznivy vplyv na morbiditu a mor-
talitu pacientov so stabilnou AP pred aj po prekona-
nej akutnej koronarnej prihode, patria do dihodobej
medikamentéznej lieCby chronickej stabilnej AP
kyselina acetylosalicylova, klopidogrel, beta-blo-
katory, niektoré blokatory kalciového kandla, ACE-
inhibitory a statiny. Symptomaticku ufavu pacien-
tovi poskytnd rychlo ucinkujuce nitraty vo forme
tablety alebo spreja, ktoré zlepSuju kvalitu zivota,
zvlast ak st uzivané preventivne pred oéakavanou
zatazou. Dlho Gcinkujdce nitraty je dobré v liecbe
skor obmedzif. Zakladom modernej chronickej
antianginoznej liecby su v suasnosti beta-blo-
katory (BB), blokétory kalciového kandla (BKK),
trimetazidin a ivabradin.

Moznosti ovplyvnenia frekvencie
srdca pri stabilnej AP

Frekvenciu srdca z nemedikamentéznej lie¢by
priaznivo ovplyviiuje cielene ordinovand aerobna
pohybova aktivita a je dokazany aj priaznivy vplyv
10 % redukcie hmotnosti u pacientov s nadvahou.
Je znama randomizovana $tudia, ktord porovnavala
ronu pohybovu aktivitu s intervenénym pristupom
pri lieCbe stabilnej AP, pri¢om sa nedokazal jedno-
znacny benefit perkutannej koronarnej angioplastiky
oproti 20-minutovému cviceniu na stacionarnom by-
cikli denne. Pacienti porovnatelne profitovali z oboch
pristupov, zlep$end vykonnost bola zaznamenana
len v skupine cvi¢iacich (4).
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Beta-blokdtory a blokatory kalciového
kandla

Zakladnymi liekmi na zniZenie frekvencie srdca
u pacientov so stabilnou AP su kardioselektivne be-
ta-blokatory (BB). Znizenim frekvencie srdca v po-
koji aj pri zataZi znizuji néroky myokardu na spotrebu
kyslika. Selektivne BB znizuju frekvenciu zéchvatov
AP a predizuju ¢as do vzniku zachvatu. Okrem toho
maju aj preventivny vyznam, znizuju riziko vzniku in-
farktu myokardu a nahlej srdcovej smrti, aj riziko rein-
farktu. V spojeni s cielene ordinovanou kontrolovanou
fyzickou aktivitou vedu az k vymiznutiu zachvatov AP.
Okrem kardioselektivity ma na farmarkologicky uci-
nok BB vplyv ich hydrofilita alebo lipofilita. Typickym
zéstupcom lipofilnych BB su karvedilol a metoprolol,
z hydrofilnych je to atenolol, v strede sa nachadza
bisoprolol, ktory sa vyluCuje oblickami a peCefiou
v pomere 50 % ku 50 %. Ostatné vlastnosti BB, ako
vnutornd sympatomimeticka aktivita (ISA) alebo alfa-
blokada, sa podielaju na nizSej redukcii frekvencie
srdca a maju preto mensi vyznam. V lie¢be chronickej
stabilnej AP uprednostiiujeme kardioselektivne BB
bez vnutornej sympatikomimetickej aktivity (ISA). BB
s vazodilatatnym efektom a s ISA sa uplatiuju u pa-
cientov s pridruzenou chronickou obstrukénou bron-
chopulmonalnou chorobou (CHOBPCH) alebo s is-
chemickym syndrémom dolnych koncatin (ICHSDK).
Kontraindikované su vSak pri ICHSDK s kritickou is-
chémiou, astme, fazkych formach CHOBPCH a labil-
nom diabetes mellitus so sklonom ku hypoglykémii.

Pri kontraindikécii beta-blokatorov podavame
retardované formy blokatorov kalciového kana-
la (BKK). Uprednostiiujeme non-dihydropyridinové
BKK — verapamil a diltiazem. Na pokles frekvencie
srdca ma najvacsi vplyv verapamil, ktory je v retar-
dovanej forme lieckom volby pri stabilnej AP, menej
bradykardizujucim BKK je diltiazem. Znizenim vstu-
pu vapnika do buniek hladkého svalstva ciev spdso-
buju vazodilataciu koronarneho rieciska a rovnakym
ovplyvnenim buniek vodivého systému srdca znizuju
frekvenciu sinusového uzla. Kontraindikaciou poda-
nia verapamilu aj diltiazemu je atrioventrikuldrma
blokada 2. a 3. stupiia, pretoze tieto lie€iva predizuju
vedenie vzruchu aj cez atrioventrikuldrny uzol. Pri
preexcitacnych syndrémoch ich podanie moze viest
ku komorovej tachykardii. Ich vyhodou je, ze st me-
tabolicky neutrdine.

Beta-blokatory aj non-dihydropyridinové blo-
katory kalciového kandla v retardovanej forme su
v sUi¢asnosti uz etablovanou lie¢bou stabilnej AP
s priaznivym dopadom na zniZenie frekvencie
srdca. Obe skupiny liekov vSak maju aj dalSie far-
makologické Ucinky, ktoré mozu limitovat ich pouzi-
telnost. KedZe frekvencia srdca zohrava centralnu
ulohu v patogenéze ichemickej choroby srdca a jej
zvySenie sa identifikovalo ako prediktor celkove;

aj kardiovaskularnej mortality v beznej popula-
cii, stale pokraduje hfadanie inych mechanizmov
ovplyvnenia frekvencie srdca u kardiologickych
pacientov, ¢i uZ u pacientov po infarkte myokardu,
u hypertonikov aj u pacientov s chronickym srdco-
vym zlyhévanim.

Nova skupina antianginéznych liekov
so selektivnym ucéinkom

Najnovsim liekom, ktory ucinkuje vyluéne cestou
zniZenia frekvencie srdca, je ivabradin. Je predstavi-
tefom novej skupiny antiangindznych liekov, kedZe
pdsobi selektivne a Specificky len na pacemakerovy |,
prud v sinoatridinom uzle. |, prid v sinoatriainom uzle
zohrava centralnu dlohu v procese spontannej depo-
larizacie, ktora je unikatnou vlastnostou buniek pa-
cemakera srdca. Ak je tento prud silnejsi, frekvencia
srdca stupa a naopak (5). Ivabradin je prvym z tejto
skupiny liekov, ktory bol schvaleny na liecbu stabilne;
AP. Priamou inhibiciou |, pridu spdsobuje zniZenie
sklonu krivky spontannej diastolickej depolarizacie,
&o vedie ku prediZeniu &asového intervalu do zadiatku
nasledujuceho akéného potencidlu. Tento elektrofy-
ziologicky selektivny ucinok sposobuje spomalenie
frekvencie srdca bez ovplyvnenia &trioventrikularne-
ho vedenia alebo repolarizacie komér (6). Ivabradin
je metabolicky neutralny, neovplyviuje negativne
kontraktilitu, periférnu cirkuldciu ani bronchidlny
strom. MéZe sa preto podavaf aj u pacientov s chro-
nickou obétrukénou bronchopulmonalnou chorobou
alebo s ischemickym syndrémom dolnych koncatin.
Znizenim frekvencie srdca vedie ku znizeniu spotreby
kyslika v myokarde a je teda efektivny pri znizeni frek-
vencie zéchvatov AP. Vyhodou ivabradinu je aj dobra
znasanlivost. NeZiaduce vizudlne symptomy (tzv. fos-
fény) viedli ku vysadeniu lie¢by len u 1 % pacientov.
Jeho miesto v manazmente stabilnej AP podfa aktu-
alne platnych odporucani Eurdpskej kardiologicke;
spolocnosti je v symptomatologickej lieCbe stabilnej
AP po vy&erpani inych moznosti lieCby, ktoré vedu ku
zniZzeniu frekvencie srdca.

Zaver

Stabilna angina pektoris ostava napriek pokro-
kom v lieCbe a primarnej aj sekundéarnej prevencii
ischemickej choroby srdca stdle vyznamnym pro-
blémom. Aj pri relativne nizkej umrtnosti v porovnani
s inymi formami ICHS vyznamne znizuje kvalitu Zivo-
ta pacientov a predstavuje zna¢nu ekonomicku zataz.
Lie¢ba stabilnej AP vychadza z jej patofyziologického
podkladu, ktorym je nepomer medzi dodavkou a po-
trebou kyslika v myokarde. Z klinického hladiska mo-
Zeme spotrebu kyslika v myokarde vyjadrit sti¢inom
frekvencie srdca a systolického tlaku. Ak ma liecba
stabilnej AP priaznivo ovplyvnit nepomer medzi do-
davkou a spotrebou kyslika v myokarde, musi sa
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posudzovat podla vplyvu na frekvenciu srdca. Z ne-
medikamentéznych pristupov ma na pokles frekven-
cie srdca v pokoji najvacsi vplyv cielene ordinovana
kontrolovana pravidelna fyzickd aerébna aktivita.
V' medikamentéznej lieCbe dominuju kardioselek-
tivne beta-blokatory a retardované formy blokatorov
kalciového kanala non-dihydropyridinového typu. Po
zohladneni kontraindikdcii uvedenych dvoch lieko-
vych skupin sa javi ako sfubna nova moznost selek-
tivneho a Specifického ovplyvnenia frekvencie srdca
ivabradinom — inhibitorom  pacemakerového pradu
v sinoatralnom uzle. Spolo¢nym menovatelom uvede-

nych lieebnych pristupov je znizenie frekvencie srd-
ca, zlepSenie kvality a prediZenie Zivota u pacientov
s chronickou stabilnou anginou pektoris.
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PHILIPS POVEDE PROJEKT HEARTCYCLE
PRO PACIENTY S NEMOCEMI SRDCE

Praha, Ceska republika, Amsterdam, Nizozemi — Spolecnost Philips 1. biezna 2008 zacala s realizaci velkého biomedicinskeho vyzkumni-
ho projektu v Evropské unii s nazvem HeartCycle. Cilem projektu, na kterém se bude podilet celkem 18 vyzkumnych, akademickych,
priimyslovych a zdravotnickych organizaci z deviti evropskych zemi a Ciny, je zlepsit pééi o pacienty s nemocemi srdce pomoci vytvoreni
progresivnich telemonitoringovych feseni. Projekt HeartCycle potrva étyfi roky a jeho rozpocet €ini zhruba 21 miliont eur, z éehoz prib-
lizné 14 milionG eur bude poskytnuto Evropskou unii v ramci 7. ramcového programu EU.

tlacovd sprdva

Konsorcium HeartCycle bude pracovat na zlep-
Sovani kvality péce o pacienty s ischemickou choro-
bou srdecni a srdecnim selhdvanim pomoci vyvoje
systém( monitorovani jejich stavu v prostredi jejich
domova. Soucasti téchto systéml jsou napfiklad
biosenzory zabudované do pacientova oblecenti,
povleceni ¢i doméacich spotiebicl (napf. osobni va-
ha, pfistoje k méfeni krevniho tlaku apod.). Cilem
vyzkumu je rovnéz vytvofit specialni software, kte-
ry analyzuje ziskana data, ktera pak automaticky
sdéluje lékarim.

Kazdy rok zemfe v EU 1,9 miliénu lidi v dusledku
kardiovaskularnich chorob, v CR a2 5 000 lidi mé-
si¢ne. Nalezeni lepSich zplsobli zviadani a Iécby is-
chemické choroby srdecni a chronického srdecniho
selhavani je vnimano jako jedna z nejefektivnéjsich
cest snizovani poctu Umrti i financni zatéze spojené
s témito nepfiznivymi zdravotnimi stavy.

,Doufdme, Ze vytvoreni systému, které na dal-
ku monitoruiji pacienty s nemocemi srdce a motivuji
je k dodrzovani lécebného rezimu a ke zdravému
Zivotnimu stylu, povede ke zvySeni poctu pacientd,
snizeni celkovych nakladd na zdravotni péci v této
oblasti,” fikd Henk van Houten, senior viceprezi-
dent Philips Research a $éf programu Healthcare
Research.
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Spolecnost Philips predstavila na tiskové konfe-
renci vénované tématu kardiovaskulamich chorob bio-
medicinské monitorovaci lozni pradlo — novou techno-
logii, kterd umoznuje lépe bojovat s kardiovaskularnimi
chorobami. Umozriuje sledovat ¢innost srdce pacienta
béhem noci a analyzovat kvalitu jeho spanku. Udaje
jsou méfeny pomoci specidlnich senzort vetkanych do
latky povleceni polstare a dolniho konce prostéradla.
Povleceni dokaze pii kontaktu s pokozkou méfit EKG,
sleduje také puls spiciho clovéka a jeho roztahuijici Ci
smrstujici se hrudnik. Pacient ma k dispozici take infor-
machni zafizeni podobné mobilnimu telefonu, na jehoz
displeji si mdze precist vyhodnoceni noéniho monito-
rovani hned nasledujici rano.

Dal$im nastrojem vcasného diagnostického fe-
Seni srde¢niho onemocnéni je specialni nocni odév
a denni vesta, ktery pomoci vSitych textilnich elektrod
EKG méii Cinnost srdce spiciho Cloveka. Velkou roli
zde hraje design odévu — dkolem védcl spole¢nosti
Philips bylo zajistit, aby bylo pohodinéz hlediska no-
Seni, omyvatelné, udrzovalo dobry kontakt s pokozkou
pii pohybu pacienta a neobtézovalo jej pfi spanku a pfi
dennim noSeni.

Specidlni pyZamo a vesta jsou spole¢né s man-
Zetou na méfeni krevniho tlaku zdrojem klicovych
méfitelnych Udajl, které Iékafi potfebuiji pro lspés-
nou detekci dekompenzaci. Dokaze napiiklad méfit

Obrazok 1. Biomedicinske spodni pradlo vyrobeno
v laboratofech Philips.

klidovou tepovou frekvenci, ktera je cennym para-
metrem pfi predikci selhani srdce. Méfici zafizeni
umisténé v pradle je pomoci technologie Bluetooth
napojeno na .komunikator*, ktery poskytuje pacien-
tovi Udaje o jeho zdravotnim stavu.

Mgr. Hana Klimové
Philips Ceska republika
e-mail: hana.klimova@philips.com
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