Léciva kardiovaskularniho systému

Antihypertenziva (zkratky: HT = hypertenze, DM = diabetes, KVS = kardiovaskularni)

HT = opakované zvySeni krevniho tlaku (TK) 140/90 mm Hg, prevalence v dospélé populaci
20-30 %, akcelerace ateroskler6zy, zvyseni rizika vzniku IM, aterotrombotickych komplikact,
srdecniho selhani, chronického renalni selhani

Terapie — cil je dosazeni TK pod 140/90 mmHg, u lidi se 1 KVS rizikem nebo DM pod
130/85

Farmakoterapie: prvnich 6 skupin jsou stejn¢ dulezita 1é¢iva 1. volby, ostatni jsou 1éCiva
pomocna

Latky piusobici na RAAS (renin — angiotenzin — aldosteronovy systém):

1. Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE-I) — dnes nejobliben¢jsi skupina,

ACE je zodpovédny za konverzi angiotenzinu I na angiotenzin II a za degradaci bradykininu
- kaptopril, enalapril, perindopril, quinapril, lisinopril, spirapril, trandolapril,
ramipril

2. Blokatory receptoru angiotenzinu Il (sartany) — blokuji typ AT1 receptoru pro
angiotenzin II

— losartan, eprosartan, valsartan, irbesartan, olmesartan, telmisartan

- snizeni periferni cévni rezistence, mirna vasodilatace, inhibice aldosteronu — pokles TK

- vyznamnym ucinkem je omezeni remodelace cév a srdce (trvalé zmény nasledkem HT)

- omezuji rozvoj mikrolabuminurie u DM — dnes se podavaji profylakticky i mladym
diabetikiim

- maji pozitivni €inky u metabolického syndromu

— 0ob¢ tyto skupiny jsou si velmi podobné mechanismem ucinku, zasadnim rozdilem je vliv
inhibitord ACE nad bradykinin — nejéastéjsim NU je suchy kasel, ktery sartany nezptisobuji
- spole¢né NU — hyperkalemie, hypotenze, teratogenita

3. Inhibitory reninu — nejnovéjsi skupina, vazi se na aktivni misto reninu a inhibuji jeho
vazbu na angiotensinogen - aliskiren, enalkiren, remikiren

4. Blokatory Ca*" kanalii - blokuji L-kanaly srde¢nich a cévnich svalovych bungk, 2 typy
latek -

dihydropyridiny — pisobi silné na svaloving cév — inhibice influxu Ca**— relaxace sval.

stahu a snizeni periferni cévni rezistence — snizeni TK
- amlodipin, felodipin, isradipin (a dalsi ,,-dipiny*)

non-dihydropyridiny — ovliviuji i elektrickou aktivitu srdecni svaloviny a pouzivaji se jako
antiarytmika!!! - diltiazem, verapamil

5. Diuretika — thiazidy, klickova a draslik Setfici

6. Betablokatory — tlumi aktivitu sympatiku centraln¢ i periferné

Farmakologické uc¢inky: zpomaleni srde¢ni akce, sniZzeni srdecniho vydeje

Kardioprotektivni ti€inky: antiischemicky — | srde¢niho vydeje = | spotiteba O2;

antiarytmicky — elevace fibrilaéniho prahu, bradykardie — delsi diastola — lepsi pratok

koronarkami

Neselektivni — propranolol, sotalol, neselektivni s ISA — pindolol

Kardioselektivni (31) — metoprolol, atenolol, bisoprolol, esmolol, selektivni (B;) s ISA —
celiprolol




Ostatni — labetalol, karvedilol maji kombinované ti¢inky na rtiznych adrenergnich rc

Ostatni:

Latky pusobici centralné - agonisté imidazolinovych rec. — moxonidin, rilmenidin
- centralni o, agonisté — klonidin, a-metyl-dopa (1é¢ivo volby u
HT v té€hotenstvi), urapidil (kombinovany tc¢inek na a; —
velmi silny)

Alfa-blokatory — vlivem na a; — vasodilatace + vliv na moc€ové cesty — pozitivni u€¢inky u

hypertrofie prostaty - prazosin, urapidil

Latky s pfimym vazodilata¢nim piisobenim — nitroglycerin, nitroprusid sodny, isosorbid
dinitrat, isosorbid mononitrat
Diuretika (HT = hypertenze, AHT = antihypertenziva)
— UCinky renalni (pfedevSim sniZeni reabsorpce Na a Cl) 1 extrarendlni (pfedevsim
vasodilatace)

Thiazidy - inhibice resorpce Na™ a CI” v distalnim tubulu, nejéast&ji pouzivana diuretika u HT
- hydrochlorothiazid, chlorthalidon, indapamid, metipamid
- NU — poruchy glycidového a lipidového metabolismu, zvyseni kys. mocové

Klickova diuretika — zvySeni sekrece Na vedouci ke ztratdm vody, K a dalSich iontt (Ca),
velmi silné, kratké plisobeni, vazodilatacni ti¢inek
- furosemid, torasemid
- NU - ztraty Na, Cl, K (arytmie), Ca (n8kdy vyuZivano u hyperkalcemie), Mg
(arytmie), mozna nefro-, ototoxicita

Draslik Setrici diuretika — piisobi ve sbérném kanalku, vS§echny zvySuji hladiny drasliku —
proto draslik Settici, byvaji proto kombinovany s klickovymi diuretiky
- spironolakton, eplerenon — inhibuji u¢inky aldosteronu, vysledkem je zvyseni
sekrece Na a reabsorpce K
- amilorid — inihibuje prichod Na epitelem kanalk, coz vede ke vsttebavani K
- NU - spironolakton se podobé steroidnim hormontim — gynekomastie, poruchy
plodnosti u muzi i Zen; zvySeni drasliku mize byt nebezpecné — pozor na kombinace s
jinymi lé¢ivy napt. ACE-I

Inhibitory karboanhydrazy - ptisobi v proximalnim tubulu kde inhibuji enzymatickou
disociaci H,COs na H a HCO5', v dtisledku to vede ke zvyseni K a Na v mo¢i, maji
pouze kratky a slaby diureticky uc¢inek
- indikace — glaukom, vySkova nemoc, alkal6za, ne pro terapii HT!!!

- acetazolamid

Osmoticka d. - nemohou byt reabsorbovana a zptisobuji hyperosmolaritu filtratu
- indikace — forsirovana diuréza, edém mozku, Sokové stavy k zajisténi diurézy, ne pro
terapii HT!
- mannitol

Obecné charakteristiky:
Vyhody: - moznost kombinace se vSemi AHT Nevyhody: - metabolické ucinky

- potenciace u¢inku ostatnich AHT - Spatnd tolerance (vyssi
vek)



- absence vlivu na CNS

- nizk4 cena
NU: - deplece kalia (krom K $etticich) KI: - dna (pfedevsim thiazidy)

- hyperurikémie (thiazidy, klickova) - renalni selhani, hyperkalémie (K"
Setfici)

- slabost, nauzea - relativni: t€hotenstvi

- hypovolémie, hypotenze (furosemid)
- hyperkalemie (amilorid, spironolakton)
- poruchy glycidového + lipidového metabolismu (thiazidy)

Léciva uzivana u ICHS a anginy pectoris

Antiagregancia (antitrombotika)

— Kkys. acetylsalicylova

— ostatni viz. kapitola ,,Léciva ovliviujici hemostazu*

Antiangiozni terapie — nitraty

—  MU: uvolnéni NO a vazodilatace koronarnich cév

— opakované podani = tolerance

— nitroglycerin, isosorbid mononitrat, isosorbid dinitrat
Blokatory Ca** kanali

—  MU: sniZeni intracelularni koncentrace vapniku = vazodilatace, sniZeni srd. kontraktility
— nifedipin, amlodipin, felodipin, isradipin, manidipin, nilvadipin
— verapamil, diltiazem

B-blokatory

— MU: blok adrenergnich B-receptort

— 1éciva 1. volby

- NU- bradykardie, AV blok, astmaticky zachvat

— bopindolol, acebutolol, celiprolol

Ostatni

— ivabradin — inhibitor K" kanalu Iy

— molsidomin — latka uvoliujici NO, pro pacienty s intoleranci nitrat

Hypolipidemika

Iontoménice (pryskyfrice)

—  MU: ve stievé vyvazuji ZK a blokuji jejich enterohepatalni obéh = | névrat ZK do jater —
zvy$ena syntéza ZK z CH + zvys$ené vychytavani LDL jatry = mobilizace CH z tkani a
odstranéni z krve

— kolestyramin, kolestipol, kolesevelam

Ezetimib

— MU: inhibitor stievni absorpce sterolti = blokator transportniho proteinu — sniZeny piisun
CH ze stieva

Statiny

—  MU: inhibitory HMG-CoA-reduktazy: | syntézy CH de novo — 1 syntéza LDL-
receptorll = 1 vychytavani CH ze tkani

— simvastatin, lovastatin, fluvastatin, pravastatin, atorvastatin, rosuvastatin...

Kyselina nikotinova (niacin)

—  MU: neni zcela jasny, snizeni syntézy TAG — | VLDL (jatra) — | LDL

Fibraty



—  MU: agonisté jadernych PPAR-a receptorti — | produkce VLDL, 1 aktivity LPL, 1
lipolyzy a B-oxidace
— fenofibrat, ciprofibrat, bezafibrat (gemfibrozil, klofibrat — starsi)

Pozn.

— dyslipidémie jako NU 1é¢iv = glukokortikoidy, cyklosporin A, thiazidova diuretika,
neselektivni B-blokatory, estrogeny, gestageny, androgeny, retinoidy, inhibitory HIV-
proteéz

Léciva srde¢niho selhani

Srdecni glykosidy

— MU: blokada NA"/K" pumpy v kardiomyocytech

— zvysuji silu kontrakce myokardu a zpomaluji rychlost vedeni vzruchu a srde¢ni frekvenci
— NU: zvraceni, prijmy, nechutenstvi, poruchy zraku
— digoxin — uzka terap. Sife = riziko intoxikace
Sympatomimetika

— tézké formy srd. selhani a kardiogenni Sok

— dopamin , dobutamin — 3;-sympatomimeticky efekt
— amrinon, milrinon — inhibitory fosfodiesterazy I11
Vazodilatancia

— u akutnich stavi, aplikace i.v.

— nitroprusid sodny, nitroglycerin, izosorbid
Levosimendan

— kalciovy senzibilizator

Antiarytmika

— 1éciva srdecnich arytmii

Rozdéleni podle vlivu na membranovy akcni potencial:
T¥ida I: MU: blok Na* kanalu

la: Siroké antiarytmické spektrum

— chinidin, prajmalin, detajmin

Ib: komorové tachyarytmie

— lidokain

Ic: supraventrikularni arytmie a fibrilace sini

— propafenon

Trida II: MU: blok p-adrenergnich receptori
— sekundarni prevence infarktu myokardu, fibrilace sini a flutter
— metoprolol, timolol, esmolol

Trida III: MU: blok K* kanali
— supraventrikularni a komorové tachykardie
— amiodaron

T¥idaIV:  MU: blok Ca*" kanali
— supraventrikularni tachykardie
— verapamil, diltiazem

Ostatni:



— digoxin — zpomaluje rychlost vedeni AV uzlem, vice viz. Kardiotonika
— adenozin — agonista adenozinovych A, receptorii
— atropin + B-sympatomimetika — terapie bradyarytmii



