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DLOUHODOBY EFEKT FIXNI KOMBINACE PERINDOPRIL/BISOPROLOL U PACIENTA S ISCHEMICKOU CHOROBOU SRDECNI PO EPIZODE SRDECNHO SELHANI SE SNIZENOU EJEKCNT FRAKCT LEVE KON

MORY — PRIKLAD Z PRAXE

Dlouhodoby efekt fixni kombinace perindopril/
bisoprolol u pacienta s ischemickou chorobou
srdecni po epizodeé srdecniho selhani se snizenou
ejekcni frakci levé komory - priklad z praxe

Filip Malek
Kardiovaskularni centrum, Nemocnice Na Homolce, Praha

Inhibitory enzymu konvertujiciho angiotensin a betablokétory maji aditivni efekt na snizeni
mortality a morbidity pacientl se srde¢nim selhanim a snizenou ejekéni frakci levé komory
bez ohledu na etiologii srde¢ni dysfunkce. Fixni kombinace perindoprilu a bisoprololu je
vyhodna, zlepsuje adherenci pacient( k [é¢bé v piipadech, kdy je kombinace betablokatoru
ainhibitoru ACE indikovana. Pfedkladame kazuistiku pacienta po epizodé srdecniho selhani
pii ischemické chorobé srdecni, u kterého bylo dlouhodobé podavani fixni kombinace
perindopril/bisoprolol spojeno se zlepsenim systolické funkce levé komory.

Kli¢ova slova: fixni kombinace, ischemicka choroba srde¢ni, srde¢ni selhani.

Long-term effect of fixed-dose combination of perindopril and bisoprolol in
a patient with ischemic heart disease after an episode of heart failure with
reduced left ventricular ejection fraction: an example from practice

Angiotensin-converting enzyme inhibitors and beta blockers have an additive effect
on the reduction in mortality and morbidity in patients with heart failure and reduced
ejection fraction regardless of the etiology of cardiac dysfunction. Fixed-dose combi-
nation of perindopril and bisoprolol is advantageous, improving patient adherence to
treatment when a combination of a beta blocker with an ACE inhibitor is indicated. We
present a case report of a patient after an episode of heart failure due to ischemic heart
disease in whom long-term treatment with fixed-dose combination of perindopril and
bisoprolol was associated with an improvement in left ventricular systolic function.

Key words: fixed dose combination, ischemic heart disease, heart failure.

Uvod

Inhibitory enzymu konvertujiciho angio-
tenzin (ACEIl) zasahuji pfiznivé do systému
renin-angiotenzin-aldosteron. ACElI maji pred-
ni misto v terapii arteridIni hypertenze, v 1é¢bé
nemocnych se srdec¢ni dysfunkci po infarktu
myokardu a v terapii chronického srde¢niho
selhéni. ACEI snizuji mortalitu u pacientd s ch-
ronickym srde¢nim selhdnim a se systolickou
dysfunkci levé komory. Snizeni mortality je
dano snizenim rizika umrti pro progresi sr-

de¢niho selhani (1, 2). ACEI snizuji u pacient(

se srdecni dysfunkci a chronickym srde¢nim
selhdnim vyskyt fatalniho infarktu myokardu
a snizuji riziko nahlé srde¢ni smrti (3, 4).

U pacientl se stabilni ischemickou cho-
robou srdecni bez projevl srde¢niho selhani
bylo ve studii EUROPA podavani ACEI perin-
doprilu ve srovnanis placebem spojeno s vy-
znamnym snizenim kombinovaného vysled-
ku: kardiovaskularni umrti, nefatalni infarkt
myokardu a srde¢ni zastava (5).

Betablokatory (BB) jsou Gi¢inné u pacientu
s ischemickou chorobou srde¢ni a u nemoc-
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Obr. 1. Nukledrni magnetickd rezonance srdce

Pravé komora

Leva komora v pridném fezu

Pozdni syceni v bazalni éasti
lateralni stény

Obr. 2. Selektivni koronarografie — pravd korondrni tepna

Pfiznivy efekt po PCl na ACD

nych po infarktu myokardu tim, ze snizuji
tepovou frekvenci a tim zlepsuji koronar-
ni perfuzi. Snizuji také krevni tlak. V akutni
fazi infarktu myokardu BB zmen3uji rozsah
srdec¢niho infarktu a ischemie myokardu, sni-
2uji riziko supraventrikularni a ventrikularnich
arytmii a riziko nahlé srde¢ni smrti, snizuji riziko
reinfarktu (6-9). V dobé reperfuzni terapie podle
nékterych praci efekt BB na mortalitu neni tak
vyznamny, ale je zachovén efekt na snizenirizika
reinfarktu a anginy pectoris (10).

BB patti do zékladni skupiny [é¢by srde¢niho
selhani se snizenou ejek¢ni frakci bez ohledu na
etiologii srde¢ni dysfunkce (11). Snizuji celkovou
a kardiovaskularni mortalitu, riziko selhdni srdce
jako pumpy, riziko nahlé srde¢ni smrti a riziko
hospitalizace pro srdecni selhani. Konzistentni
efekt BB u srde¢niho selhani byl prokazan
v klinickych randomizovanych placebem kon-
trolovanych studiich pro karvedilol, bisoprolol,
metoprolol sukcinat a nebivolol (12-16).

Ukazuije se, Ze kombinace BB a ACEl je u pa-
cientl s ICHS vyhodna. Efekt této kombinace je
aditivni. Je zndmo, ze kombinace BB a ACEI ma
vétdi dopad na snizeni rizika celkové mortality,
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KV mortality a rizika nefatélniho infarktu myo-
kardu, nez samotné BB (17).

Popis pripadu

Pacient kurak, do 65 let véku bez vyznamné
anamnézy, byl v dubnu 2010 pfijat na interni
oddéleni okresni nemocnice pro progresivni
ndmahovou a klidovou dusnost bez bolesti na
hrudi. Zjistén fluidothorax vpravo a zénétli-
vy plicni infiltrat vlevo, kardiomegalii dle RTG
hrudniku. Po ATB terapii jen mirné klinické
zlepseni, pfi echokardiografii zjisténa tézka
dysfunkce levé komory s EF LK kolem 20 %,
s poruchou kinetiky zadni a laterdlni stény le-
vé komory. Koncentrace troponinu (Tnl) byla
zvysena jen mirné (63 ng/I pfi normé 0,0-19,8),
bez dynamiky, byla vyznamné zvysena kon-
centrace NT-proBNP (3 064 pg/ml). Indikovéna
selektivni koronarografie (SKG), ktera prokazala
vyznamny koronarni nalez: lehké okrajové ne-
rovnosti na ramus interventricularis anterior,
subtotalni okluze ramus marginalis Il (tepna
nejvyse stredniho kalibru s présvitem 2,0 mm),
vyznamna 70% stendza pravé véncité tepny

(ACD - arteria coronaria dextra).
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Ventrikulografie prokazala dilataci a difuzni
hypokinézu levé komory s vypoctem ejekeni
frakce levé komory 22 %.

Vzhledem k tézké dysfunkci levé komory
doplnéna magneticka resonance (NMR) srd-
ce. Byla prokazana tézka difuzni hypokinéza
stén levé komory, ve stfedni ¢asti zadni stény
az akinéza. Analyzou funkce levé komory byla
vypoctena ejekeni frakce levé komory na 26 %,
enddiastolicky objem levé komory byl 193 ml,
tepovy objem 49 ml a srde¢ni index (Cl - car-
diac index) 2,1 I/min/mZ Index hmotnosti levé
komory byl 106 g/m?. Pi kontrastnim vy3etfeni
byl ve stfedni ¢asti zadni stény a v basalni ¢astila-
terdlni stény pfitomen subendokardidlni pozdni
enhancement s transmuralitou do 50 % odpo-
vidajici poinfarktové jizvé, ve stfedni ¢asti zadni
stény byl i mensi okrsek s jizvou transmurélniho
charakteru. V ostatnich ¢astech myokardu levé
komory bez detekce pozdniho enhancementu.
(Obr. 7).

Na zékladé vysledku SKG a NMR byla prove-
dena perkutanni koronarni intervence (PCl) na
ACD simplantaci stentu DES (drug eluting stent).

Byla zahajena farmakoterapie srde¢niho
selhani kombinaci betablokator, ACEI a spi-
ronolakton a pacient byl odeslan do ambulance
srde¢niho selhani.

P¥i prvnim vysetieni vambulanci byl pacient
bez obtizi pfi aktivitdch bézné denni innosti,
bez bolesti na hrudi. Kontrolni echokardiografie
v zaii 2010 prokazala zlepseni funkce levé komo-
ry s EF > 40 % a dolo i k pfiznivému poklesu NT-
proBNP. Farmakoterapie zahrnovala karvedilol
v davce 2 x 12,5 mg denné, perindopril v davce
5mg denné, spironolakton 12,5 mg denné, dale
kyselinu acetylosalicylovou ASA 100 mg, klopi-
dogrel 75 mg a 40 mg atorvastatinu. Pro nizsi
hodnoty krevniho tlaku v dopolednich hodinach
s poklesem na 100 mmHg po ranni medikaci byl
perindopril podavan vecer.

Pacient byl zvén na pravidelné kontroly klin-
ické a echokardiografické. Pii zavedené terapii
nedoslo k dalsimu zlepseni funkce levé ko-
mory, EF LK zGstavala do roku 2017 na Urovni
40-45 %. Vzhledem k perzistujici dysfunkci
levé komory s EF kolem 40-45 % a sympto-
matologii NYHA Il byla u pacienta v roce 2017
provedena rekoronarografie prokazujici pfi-
znivy efekt PCI. Pfiznivy efekt po PCl na ACD
ukazuje obrazek 2. Koronarograficky nalez na
levé véncité tepné ukazuje obrazek 3.
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Obr. 3. Selektivni koronarografie -

subtotalni okluze
ramus marginalis Il

levd korondrni tepna

Obr. 4. EKG ndlez pacienta se srdecni dysfunkci a ischemickou chorobou srdecni
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Tab. 1. Vyvojechokardiografickych parametrd a NT-proBNP

Parametr/ vysetieni 28.6.2010 1.9.2010 4.5.2022
EDD LK mm 60 53 50
ESD LK mm 51 39 33
EF LK% 31 45 63
PK'mm 25 26 26
LSmm 37 36 42
Ecm/s 47 53 75
Acm/s 95 80 70
E/A 0,49 0,66 11
E/E NA NA 83
NT-proBNP pg/ml 3064 1824 454

EDD LK - enddiastolicky rozmér levé komory, ESD - endsystolicky rozmér, EF ejekcni frakce, PK — pravd komora,
LS - leva sin, E - rychlost casného diastolického pinéni, A — rychlost sitiové kontrakce, E — prdmér rychlosti septdini-
ho a laterdlniho mitrdiniho anulu, NT-proBNP — N-termindini fragment B-natriuretického peptidu

Elektrokardiograficky nalez ptipousti
stav po infarktu myokardu spodni stény
(Obr. 4).

S pacientem jsme probrali dal3i moznosti
farmakoterapie. Pacient pfiznal, Ze zapomina
obvykle vecerni davku karvedilolu a perindo-
pril. U nemocného jsme zahajili v roce 2017
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k postupném zlepsenifunkce levé komory, echo-
kardiografie provedend v roce 2019 prokazala
mirné zlepseni ejek¢ni frakce na 50-55 %.

Pfi kontrolni echokardiografii v kvétnu
2022 bylo zjisténo dalsi zlepseni funkce levé
komory prakticky s normalizaci kinetiky
a ejekeni frakce levé komory.

Vyvoj hlavnich echokardiografickych
parametr( a NT-proBNP ukazuje tabulka 1.

Diskuze

Ukazujeme pfipad pacienta, kdy ke
zlepseni az normalizaci funkce levé komory
doslo s vyznamnym c¢asovym odstupem od
koronérniintervence pro vyznamnou stenézu
pravé véncité tepny u pacienta po epizodé
tézkého srdecniho selhani bez prikazu
akutniho koronarniho syndromu. Uvodni
nélezy byly hodnoceny jako koincidence
ischemické a dilatac¢ni kardiomyopatie.
Nicméné, ke zlepseni funkce levé komory
doslo az po zlepseni adherence pacienta
k farmakoterapii pfi pouziti fixni kombi-
nace perindoprilu s bisoprololem. Pfi volné
kombinaci betablokatoru pacient ¢asto
zapominal vecerni davky BB i ACEI, tim
bychom mohli vysvétlit perzistujici dys-
funkci levé komory. Komorova remodelace
u pacientl se srde¢nim selhanim je spo-
jena s nepfiznivou prognézou. Inhibitory
ACE jsou schopny nepfiznivou remodelaci
ovlivnit navozenim reverzni remodelace
srdce. Pfidani betablokatoru k ACEI je pfi
navozeni procesu reverzni remodelace adi-
tivni (18).

Zavér

Fixni kombinace bisoprololu s perin-
doprilem je optimalni volbou pro pacien-
ty s ischemickou chorobou srde¢ni a sys-
tolickou dysfunkci levé komory. Zlepseni
adherence pacienta k terapii kombinaci
ACEI a BB zvysuje nadéji na aditivni efekt
obou lékovych skupin ke zlepseni funkce
levé komory a tim i ke snizeni rizika progrese

srde¢niho selhani.

Podporeno MZ CR - RVO (Nemocnice Na
Homolce — NNH, 00023884),1G160502

Cooperative North Scandinavian Enalapril Survival Study.
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