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Co mohou léciva ov

livnit?

e srdecni frekvenci a silu srdecni kontrakce

e Kkrevnitlak

* objem tekutin v organismu

* srdecnirytmus

e srazeni krve a tvorbu trombu
* S$ifi cév a prutok krve

Vazokonstrikce

~ ANTITROMBOTIKA |

KOMPLEXNI TERAPIE
Diagnodzy KVS chorob
Ischemicka CHS | Hypertenze Arytmie | Srdedni selhani
T chronické, akutni

Rizikové faktory

Dyslipidémie I Hypertenze .

. o INOTROPIKA
Riziko trombdzy | ANTIARYTMIKA |
Léciva ANTIHYPERTENZIVA ‘

H?POL!HDEMMJ‘ | Lécba KVS chorob je vzdy komplexni

a zahrnuje lé¢iva z rliznych lékovych
skupin

> zuzeni cév > ™ cévni odpor > zpravidla ™ krevni tlak

Vazodilatace

> rozsSireni cév > ¥ cévni odpor > zpravidla ¥ krevni tlak



Co ovlivnuje krevni tlak?

Krevni tlak zavisi predevsim na:

& Srdci

 srdecnifrekvence

* sijla srdecni kontrakce
> 1t srdeCnivydej > * TK

& Cévach
* vazokonstrikce > ™ cévni odpor > TK
* vazodilatace > ¥ cévniodpor~> ¢ TK

_ Objemu tekutin
« 1 zadrzovani Na* avody - ? objem krve > * TK
M vyluédovani Na® avody > ¥ objem krve > ¢ TK



Co ovlivnuje krevni tlak?

€. Nervovém systému a hormonech
* sympatikus > a,: vazokonstrikce + 3,: ® srdecni Cinnost > ™ TK
> B,: vazodilatace (zejména v cévach kosterniho svalstva)
* angiotenzin Il > vazokonstrikce + zadrzovani Na* a vody > ™ TK
 ADH (vazopresin) 2> zadrzovani vody > * objem krve
* NO ->vazodilatace > ¥ TK
* ANP (atrialni natriureticky peptid/faktor) > ™ vylu¢ovani Na* a vody » ¢ TK

 TK:

¥ ™ srdecnivydej + & vazokonstrikce + ( ™ objem krve
v TK:

& v srdeénivydej+ @ vazodilatace + { ¥ objem krve



HODNOTY KREVNIHO TLAKU
o PODLE VEKU (5}

_ Normalni tlak krve Nizky tlak krve Vysoky tlak krve

Antihypertenziva

Dospéli muzi 120/80 <100/60 > 140/90

Dospélé Zeny 120/80 <100/70 >140/90

Pacienti trpici ) 110/80 <110/60 >120/80
onemocnénim ledvin
Pacienti potykajici se 130/80 <110/60 >130/80
s cukrovkou




Mechanismy snizeni krevniho tlaku

& v srdeéni frekvence a kontraktility

> B-blokatory

¥ aktivita RAAS

> ACE inhibitory, sartany, antagonisté aldosteronu

& ' cévniho odporu / vazodilatace

> blokatory Ca** kanalil, ACE inhibitory, sartany, vazodilatancia
@ aktivita sympatiku

> centralné pusobici antihypertenziva, a,-blokatory

{ ¥ objemu cirkulujici krve

6 = diuretika



Betablokatory

B-BLOKATORY (B-sympatolytika) = antagonisté B-adrenergnich receptor(l

Mechanismus ucinku: B, blokada v srdci
Vv srdecnifrekvence

* Jsila srdecni kontrakce
 Vsrdecnivydej

* { krevni tlak

v srdecni frekvence > ¥ spotfeba O, myokardem > zmirnéni ischemie

Hlavni indikace:

* hypertenze

* ischemicka choroba srdecni
* neékteré arytmie

* chronické srde¢ni selhani



Betablokatory

Nezadouci ucinky:

* bradykardie

AV blokady

* hypotenze

* Unava

* bronchokonstrikce pri blokade 3, > pozor zejmena u astmatu
* pfinahlém vysazeni-> rebound fenomeén

Diilezité interakce:

e dalsi léCiva zpomalujici srdecni frekvenci/AV vedeni 2> napr. verapamil,
diltiazem, digoxin > ? riziko bradykardie a AV blokady

 NSAID mohou snizovat antihypertenzni u¢inek nékterych B-blokatoru



Betablokatory - zastupci

Kardioselektivni (B,):

« metoprolol - Egilok®, Betaloc® ZOK, SR = prodlouzené uvolnovani
* bisoprolol - Bisocard® Concor® > lécCivo se uvolnuje postupne,

* atenolol-Tenormin® Apo-Atenol® ucinek trva dele

* betaxolol - Lokren®, Betaxa® I. nedrtit > riziko rychlého

- nebivolol - Nebilet® uvoln&ni davky a NU

Kardioselektivni s vnitfrni sympatomimetickou aktivitou (VSA):
* acebutolol - Sectral®

Neselektivni (B, + B,):
* propranolol
* carvedilol-Coryol®
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Léciva RAAS systému

Pfi poklesu krevniho tlaku nebo pritoku krve ledvinami:
Ledvina = renin 2 angiotenzin | > ACE > angiotenzin Il

ACE je pritomen predevsim v plichim endotelu a zde

dochazi k vyznamné premene angiotenzinu | na angiotenzin Il.

Angiotenzin ll:
& vazokonstrikce » * TK

( stimuluje aldosteron » zadrzovani Na* a vody » * objem

krve > * TK

ACE inhibitory

> blokuji ACE »> ¥ angiotenzin Il » vazodilatace + ¥ zadrzovani

Na* avody > ¥ TK

I Renin —l

Lung

‘ . ACE -
Anglotensm I

Liver

Vessels
i eiing

Kidy

Angiotensinogen

Angiotensin |

Reabsorption of

Adrenal gland NaCl and H=20

Aldosterone
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ACE inhibitory

MU: ACE v > ¥ angiotenzin Il » vazodilatace + ¥ aldosteron > ¥ zadrzovani Na* a

vody > ¥ TK

Indikace:

* hypertenze

* chronické srdecni selhani
* polM

* neékteré nefropatie

r

Pro¢ ACE inhibitory zptisobuji kasel? 4
ACE normalné pomaha odbouravat
bradykinin. Kdyz ACE zablokujeme,
bradykininu je vice > mUze drazdit dychaci
cesty 2 vznika suchy, drazdivy kasel.

NU:

* suchy drazdivy kasel
* hypotenze (zejména po prvni davce)
* hyperkalémie

e zhorSenirenalnich funkci
 angioedém
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ACE inhibitory - zastupci

Dulezité:
I ACEi + K™ Setfici diuretika > 7 riziko hyperkalémie
. ACEi + sartany > bézné nekombinovat

Zastupci:

* ramipril - Tritace®

e perindopril - Prestarium®, Prenessa®
* enalapril - Enap®

* kaptopril - Tensiomin®

* trandolapril - Gopten®

* quinapril-Accupro®
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Sartany

= blokatory receptort pro angiotenzin Il (AT,)

MU:
blokada AT, receptoru > ¥ ucinek angiotenzinu Il > vazodilatace + ¥ aldosteron
>4 TK

Indikace:

hypertenze
chronickeé srdecni selhani
nektere nefropatie

Dulezité:

| sartany + K" Setfici diuretika > 1 riziko
hyperkalémie

I sartany + ACEIl > bezné nekombinovat
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Sartany

V 4

NU:

* hypotenze

* hyperkalémie

* zhorsenirenalnich funkci
* bolest hlavy, nevolnost

Zastupci:

* losartan - Lorista® Lozap®

* valsartan - Valsacor®, Kylotan®
* telmisartan - Micardis®
 kandesartan - Carzap®
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BLOKATORY KALCIOVYCH KANALU

MU: blokada napétové fizenych Ca** kanall

> v vstup Ca** do bunék - relaxace hladké svaloviny / ovlivnéni srdeéni éinnosti

1. Dihydropyridiny — hlavné CEVY &
> vazodilatace > ¥ cévni odpor > ¥ TK

Zastupci:

amlodipin — Agen®, Zorem®, Cardilopin®
felodipin — Plendil®

nitrendipin - Lusopress®

2. Nedihydropyridiny — hlavné SRDCE &
> ¥ srdecni frekvence + v AV vedeni + ¥

kontraktilita

Zastupci:
* verapamil - Isoptin® Verogalid®
* Diltiazem - Diacordin®
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BLOKATORY KALCIOVYCH KANALU

Indikace:

* hypertenze

* angina pectoris

* verapamil/diltiazem > nekteré arytmie

r 4

NU:

* kotnikové otoky — hlavné dihydropyridiny

* hypotenze, bolesti hlavy

* bradykardie / AV blokady - hlavne verapamil, diltiazem
* zacpa-zejmeénaverapamil

I, Dulezita interakce
B-blokator + verapamil/diltiazem > oba zpomaluji srdecCni cinnost a AV vedeni
> 1 riziko bradykardie a AV blokady
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DIURETIKA

= |éCiva zvySujici vyluéovani Na* a vody mogéi
> ¥ objem cirkulujici krve > ¥ TK

Klickova - vysoce ucinna

 furosemid (Furon® Furosemid®)

* |:edémy, plicni edém, zavazna hypertenze, poruchy bilance
tekutin

«  NU: hypokalémie, hypovolémie, v Mg**/Ca**, hyperurikémie,
ototoxicita i.v. podani

Thiazidova / thiazidim podobna

* hydrochlorothiazid, indapamid (Indap®), chlortalidon

* |: predevSim hypertenze

« NU: hypokalémie, hyponatrémie, hyperurikémie > pozor u dny

Ptehled diuretik
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DIURETIKA

K* Setrici

Dalsi:

amilorid, spironolakton (Verospiron®)
slabsi diureticky ucinek, casto v kombinacich
Vv vyluéovani K* = riziko hyperkalémie
spironolakton > gynekomastie

acetazolamid - proximalni tubulus > glaukom, metabolicka alkaléza
mannitol - osmotické diuretikum > zvysuje vylucovani vody

Zapamatovat:
klickova + thiazidova » v K*
K* Setfici»> * K*
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OPAKOVANI

Skupina
B-blokatory
ACEI
Sartany
BKK

Diuretika

Hlavni ucinek

& ¢ SF, ¢ kontraktilita > ¥ srde&ni vydej
Vv angiotenzin |l - vazodilatace
blokada ucinku angiotenzinu Il

@ vazodilatace / u nékterych v srdeéni ginnost
™ vylucovani Na™ a vody » ¥ objem krve
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SYMPATOMIMETIKA

= léCiva stimulujici adrenergni receptory > napodobuji ucinky sympatiku

a, > vazokonstrikce > * TK B, 2> * srdecni frekvence + ™ kontraktilita
Noradrenalin Dobutamin
° a,>f, * prevazne [3,
* vazopresor 1. volby u septického + - 1 srdecnivyde;
soku * akutni srdecni selhani, kardiogenni
e > ceévniodpor~>tTK sok
Adrenalin Isoprenalin
* oy, +tB,+ B, * Bi*B,
* anafylaxe, srdecni zastava * vyrazné 1 srdecni frekvence
* > vazokonstrikce + 1 srdecni « specifické pouziti u nékterych

cinnost bradyarytmii



SYMPATOMIMETIKA

a+ B > ucineknacévyisrdce

Dopamin

* ucinek zavisi na davce

> 1 srdeni cinnost a privysSich davkach vazokonstrikce
 neékteré stavy akutniho obéhového selhani

r 4

NU:
 tachykardie, palpitace
* hypertenze
* arytmie
* ischemie privyrazné vazokonstrikci
e tres
Zapamatovat:
a, = cévy > STAZENI
»1 B, =srdce > ZRYCHLENI + SILNEJSI STAH
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Srdecni selhani

Fenotyp: pravostranné / levostranné ¢ akutni/ chronické ¢ s/ bez retence tekutin
Chronicka terapie: betablokatory ® ACE inhibitory ® spironolakton e glifloziny e
digoxin

Akutni: kardiotonika e diuretika ® ev. vazodilatancia ¢ tekutiny

Kardiotonika - zvysuji stazlivost (pozitivne inotropni ucinek)

e Digoxin (i.v., p.o.) — blokdda Na*/K*-ATP4azy > * intracelularni Na* > ~ Ca** > 1
sila stahu

e Inhibitor fosfodiesterazy Ill = milrinon (i.v.) = » cAMP > 1 kontraktilita +
vazodilatace

e 3,-sympatomimetikum - dobutamin (i.v.) - stimulace B,-receptort > *
kontraktilita

e Kalciovy senzitizér - levosimendan (Simdax®) — 1 citlivost kontraktilnich
bilkovin ke Ca®* > * kontraktilita



Angina pectoris

Forma ICHS - nepomér mezi dodavkou a spotfebou O, v myokardu v disledku zizZeni
koronarnich tepen (aterosklerdza, hypertrofie...).
Stenokardie - bolest na hrudi pri ischemii myokardu.

Chronicka terapie — farmakologicka:

e betablokatory (ev. verapamil)

e nitraty —antiangindzni léCiva

e kyselina acetylsalicylova — antiagregacni léCba

e statiny — hypolipidemika (atorvastatin — Sortis®, Atoris®; rosuvastatin — Rosucard®)

Akutni formy ICHS - akutni koronarni syndrom (ACS):
e antiagregancia - kyselina acetylsalicylova (Kardegic®)
e antikoagulancia — nefrakcionovany heparin (Heparin LéCiva®)
e nitraty — napf. nitroglycerin (Perlinganit®)
e opioidy - pfi silné bolesti
o kyslik — pfi hypoxémii
23 ® diuretika — napf. furosemid pfi znamkach srdecniho selhani



Angina pectoris - nitraty

Mechanismus ucinku: uvolneni NO z molekuly nitratu > aktivace guanylatcyklazy >
cGMP > intracelularni Ca** - relaxace hladké svaloviny a vazodilatace

Vysoky first-pass efekt > nékteré nitraty se podavaji s.l.
Tachyfylaxe = rychle se rozvijejici tolerance

NU: bolest hlavy, ortostaticka hypotenze, zavrat, tachykardie

Rescue -rychly nastup ucinku:

* nitroglycerin (Nitroglycerin Slovakofarma®)

 |ISDN -isosorbid-dinitrat (Isoket Spray®)

Profylaxe — dlouhodoba lécba pri castych potizich:

 |[SMN -isosorbid-mononitrat (MonoMack Depot® Monosan®...)
i.v.:

 |SDN -isosorbid-dinitrat (Isoket®)

, " nitroglycerin (Perlinganit®, Nitro Pohl®)



Antiarytmika

Léciva poruch srdecniho rytmu — upravuji patologickou tvorbu nebo vedeni vzruch( v srdci
Poruchy rytmu: bradyarytmie ® tachyarytmie ¢ extrasystoly ¢ fibrilace sini

Farmakologicka lééba - 4 tridy antiarytmik dle Vaughan-Williamse:
I. Blokatory Na™* kanalli — zpomaluji vedeni vzruchu

 propafenon (Rytmonorm?®, Prolekofen® Propanorm?®), lidokain

Il. Betablokatory — zpomaluji srdec¢ni frekvenci a vedeni vzruchu

* sotalol (Sotahexal®), ostatni betablokatory —viz betablokatory

Ill. Léciva prodluzujici repolarizaci — blokada K* kanalud

« amiodaron (Cordarone® Amiokordin®, Amiohexal®), sotalol

IV. Blokatory Ca** kanall - zpomaluji vedeni vzruchu pres AV uzel
 verapamil (Isoptin® Lekoptin® Verahexal®)

Dalsi antiarytmika:

« adenosin (Adenocor®) — nékteré supraventrikularni tachykardie
 atropin-bradyarytmie

* magnesium - neékteré poruchy srdecniho rytmu



Hypolipidemika

26
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Hypolipidemika

Léciva snizujici hladinu lipidt v krvi
> predevsim LDL-cholesterol > prevence aterosklerdzy a kardiovaskularnich prihod

Statiny - zaklad lécby
 atorvastatin (Sortis® Atoris®), rosuvastatin (Rosucard®)
* inhibice syntézy cholesterolu v jatrech > ¥ LDL-cholesterol

Dalsi hypolipidemika:
* ezetimib - sniZuje vstrebavani cholesterolu ve streve, fibraty — predevsim snizuji triglyceridy

Nezadouci ucinky statinu:
* Dbolesti svalu, svalova slabost, vzacné zavazné poskozeni svalu - rhabdomyolyza
* mozné zvySenijaternich enzymd

Indikace:

* Hypercholesterolémie

 prevence kardiovaskularnich prihod

* |écba pacientl s ICHS, po infarktu myokardu apod.






Faze krevniho srazeni
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Poranéni cévy = Spoustec

PRVNIi POMOC
Trombocyty
Prilepi se a vytvori zaplatu

Aktivace koagulacnich
faktoru

PREDAVA SE STAFETA
VYTVORI SE LEPIDLO/SIT

UKLID PO AKCI

Reflexni vazokonstrikce (snizeni krevnich ztrat)

Adheze, aktivace a agregace desticek v misté
poskozeni cévni stény > doprovazeno uvolhovanim
fady faktoru, které aktivuji dalsi trombocyty
(destickova faze hemokoagulace)

Hemokoagulace, tzn. kaskadova aktivace
koagulacnich faktort » pfeména rozpustného
plazmatického proteinu fibrinogenu na nerozpustny
fibrin a vytvoreni trombu

Fibrinolyza, téz trombolyza = rozpousteni vytvorené
krevni fibrinové srazeniny pomoci plazminu



krevni desti¢ky (trombocyty) se rychle shlukuji
v misté cévniho poranéni, kde vytvareji ,zatku®

kaskada koagula¢nich faktort

poranéné misto

je zastaveno krevni srazeninou —
tvofenym fibrinovymi viakny,

a dalsimi krevnimi burikami,
izly mezi fibrinovymi viakny

vznikajici fibrin dosedne na
,Zzatku“ tvofenou trombocyty
a jesté lépe ji upevni

Hemokoagulace —

schematicky nakres.

plazmin rozpousti fibrinova vlakna

krevni srazenin . .
y (Zdroj: depositphotos.com)

30 fibroblasty vytvareji novou tkarn

a obnovuji celistvost cévni stény fibroblast
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Antiagregancia
Léciva snizujici agregaci trombocytl - brani jejich shlukovani a tvorbé
destickového trombu

Podle mechanismu ucinku:

Inhibitory COX a syntézy tromboxanu A,

* kyselina acetylsalicylova (ASA) - Kardegic® Anopyrin®

* ireverzibilni i¢inek — pUsobi po celou dobu Zivota desticky

e antiagregacni ucinek jiz pri nizkych davkach (cca 100-300 mg/den)

Antagoniste receptoru P2Y,, pro ADP
* klopidogrel — Trombex®
 prasugrel - Efient®

* ticagrelor - Brilique®

* cangrelor - Kengrexal®
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Antiagregancia

Inhibitory GP llb/llla
* eptifibatid - Integrilin®

Nezadouci ucinek: krvaceni

Indikace:

* prevence kardiovaskularnich pfihod (CMP, AIM)
e akutni koronarni syndrom

* nestabilni angina pectoris

* po cevnich operacich a intervencnich vykonech



33

Antikoagulancia

Léciva snizujici srazlivost krve — zasahuji do koagulacni kaskady a brani tvorbé
fibrinu

Podle mechanismu ucinku:

Inhibitory trombinu (faktor lla)

 primé: hirudin ® dabigatran (Pradaxa®) > pfimé peroralni antikoagulans (DOAC)

* nepFimé: pusobi prostfednictvim antitrombinu Il - nefrakcionovany heparin
(Heparin LéCiva®) ® nizkomolekularni hepariny (enoxaparin — Clexane®,
nadroparin — Fraxiparine®)

Inhibitory faktoru Xa

 primé:rivaroxaban (Xarelto®) ¢ apixaban (Eliquis®) > pfima peroralni
antikoagulancia (DOAC)

* nepfimé: nefrakcionovany heparin ¢ nizkomolekularni hepariny — plsobi
prostrednictvim antitrombinu I
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Antikoagulancia

Antagonisté vitaminu K
« warfarin - snizuje tvorbu koagulacnich faktort I, VII, IX a X
 antidotum: vitamin K (Kanavit®)

Podle cesty podani:
parenteralné: nefrakcionovany heparin ® nizkomolekularni hepariny
peroralné: warfarin e dabigatran e rivaroxaban ¢ apixaban

NU: krvaceni ® heparinem indukovana trombocytopenie ® pozor na
intramuskularni podani

Indikace: prevence a léCba hluboké zilni trombdzy a plicni embolie ® prevence
cévni mozkove prihody pfri fibrilaci sini ® prevence tromboembolickych
komplikaci u nékterych pacientu s nahradou srdeéni chlopné



Leciva pouzivana
k terapii nemoci krve
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F 7 o A 4

Léciva pouzivana k terapii nemoci krve

Kyselina listova (folat) — napr. Acidum folicum LécCiva®

* hydrofilni vitamin

* nezbytna pro syntézu nukleovych kyselin a bunécéné déleni
* megaloblasticka anémie, prevence a léCba nedostatku

* teéhotenstvi, nedostatecny prijem ve stravée

e soucasné s metotrexatem v nékterych indikacich

* p.o.

Vitamin B12 (cyanokobalamin)-Vitamin B12 Léciva® 300 pg/ml, 1000 pg/ml
* hydrofilni vitamin

* nezbytny pro krvetvorbu a spravnou funkci nervového systému

* megaloblasticka anémie, nedostatek vitaminu B12, neurologické poruchy
 porucha syntézy nukleovych kyselin

* i.m. nebo hluboko s.c.; nepodava sei.v.



Léciva pouzivana k terapii nemoci krve

Zelezo
* soucast hemoglobinu, nezbytné pro transport O,; také kofaktor enzymd
 sideropenicka anémie, prevence a léCba nedostatku zeleza

Peroralni podani:

* Maltofer® - polymaltdézovy komplex zeleza(lll)

* Sorbifer Durules®, Tardyferon® — siran zeleznaty

« Casté jsou gastrointestinalni obtiZze — nauzea, bolesti bficha, zacpa, prljem
* snasenlivost zavisi na formulaci, davce a rezimu podavani

Intravenozni podani:

* Ferinject® - Zelezita karboxymaltdza, Ferrlecit® — Zelezity glukonat, Venofer® — Zelezita
sacharoza

* riziko hypersenzitivni reakce a hypotenze, zejména pfri rychlém podani

Lékové interakce:

« Zelezo mUze | vstiebavani nékterych ATB — chinolont (napf. ciprofloxacin) a tetracyklint
37 (napfr. doxycyklin); levodopy
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