AKTUALNi FARMAKOTERAPIE (
KARDIOVASKULARNI FARMAKOTERAPIE V DETSKEM VEKU

Kardiovaskularni farmakoterapie v détském véku

Karel Koubsky, Jan Janousek, Vaclav Chaloupecky
Détské kardiocentrum 2. [ékarské fakulty Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice v Motole, Praha

V ¢lanku je shrnuta soucasnd farmakoterapie srde¢niho selhani, plicni hypertenze a poruch srde¢niho rytmu u déti a farma-
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The article summarises current medical treatment of heart failure, pulmonary hypertension and heart rhythm disorders in children.
Pharmacologic manipulation of the arterial duct in newborns with critical congenital heart defects is also addressed.
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U symptomatickych détf s vrozenymi sr-
dec¢nimivadamije na prvnim misté vzdy Upl-
né nebo caste¢né odstranéni pficin poruch
hemodynamiky pomoci kardiochirurgickych
nebo katetriza¢nich intervencnich zékrokd.
Akutni farmakologické lé¢ba se uplatnuje
pfi pfipraveé détskych pacientd k urgentnim
zékroklm a pfi nasledné péciv ¢asném pos-
tinterven¢nim obdobi. Lé¢ba chronického
srde¢niho selhdni se pouZiva nej¢astéji u dé-
ti s vrozenymi srde¢nimi vadami, vzacnéji
pfi dysfunkci srde¢nich komor po probéhlé
myokarditidé a pfi dilatacnich kardiomyopa-
tifch. Samostatnou problematiku tvofi [é¢ba
plicni hypertenze a poruch srde¢niho rytmu.
V souhrnu se u détf s kardiovaskularnim one-
mocnénim pouzivaji stejnd léciva jako u do-
spélych, ale vzdy je nutné pfi jejich davkovani
prihlédnout k rozdildm jejich farmakologic-
kych ucinkd a potencidlni toxicity, které jsou
dany vyvojem organismu v prvnich mésicich
az letech Zivota.

Srde¢ni funkce se téz u déti vyznamné li-
$f od dospélych, a to jak na molekuldrnf, tak
bunéc¢né urovni (1). Nezralé kardiomyocyty
nemaji dostate¢né vyvinuté transverzalni tubu-

ly a sarkoplazmatickeé retikulum. Tyto kompo-
nenty, jejichZ souhra je dllezitd pro skladovani
vapniku v bunce a jeho nésledny prinik do
cytoplazmy umoznujici kontrakci, jsou od sebe
prostoroveé oddalené. Disledkem je mnohem
vysSi zavislost détského srdce na extracelularni
koncentraci vapniku. V prbéhu vyvoje se ménf
i sila kontrakce, kterd je ovlivnéna ménicim se
relativnim mnozstvim kontraktilnich bilkovin
a jejich izoformami. Bezprostfedné po naro-
zeni jsou na levou komoru kladeny zvysené
naroky na srdec¢nf vydej zejména v ddsledku
vysoké beta adrenergnf stimulace, takze srdce
novorozence je znac¢né zatizeno a ma velmi
malou kontraktiln{ rezervu. U déti s vrozenymi
srde¢nimi vadami a kardiomyopatiemi mdzeme
nalézt i dalsi strukturaini odlisnosti.

Lécba srdecniho selhani

Cilem lé¢by srde¢niho selhadnf je zvyseni
srde¢niho vydeje ovlivnénim kontrakce a rela-
xace myokardu, srdec¢nf frekvence, systémové
a plicni cévni rezistence (afterload) a vasku-
larnf ndplné (preload). U nékterych Iéciv je
také dulezity jejich vliv na spotiebu kysliku
a remodelaci myokardu.

Akutni srdeéni
a obéhové selhani

Katecholaminy

Katecholaminy se pouzivaji u pacientd s niz-
kym srde¢nim vydejem. V souhrnu zvysuijf silu
srde¢ni kontrakce a zrychluji srde¢ni frekvenci.
Na druhé strané zvysuji metabolické ndroky
selhavajiciho myokardu, a proto by mély byt
podavany v co nejnizdich davkach a jen po do-
bu nutnou ke stabilizaci krevniho obéhu (1, 2).
Pdsobeni katecholamind na systémové a plic-
ni cévni fecisté je dano jejich réiznou afinitou
k adrenergnim receptordm (Tab. 1) - beta-2
receptory pUsobi vazodilataci a alfa receptory
vazokonstrikci.

Z3kladnim mechanismem Ucinku katechola-
min0 na srdce je zvysenitoku Ca?* do cytoplazmy
kardiomyocytu z extraceluldrniho prostfedi i ze
sarkoplazmatického retikula. Zaroveri se urychluje
presun Ca** do sarkoplazmatického retikula bé-
hem relaxace. Déje se tak cestou kaskady beta 1
receptor — adenylatcykldza — zvyseni cyklického
adenozinmonofosfatu (CAMP) — aktivace CAMP
dependentnich proteinkinaz a fosforylace bilko-
vin Ucastnicich se transportu kalcia (1). Vzhledem
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ke kratkému polocasu jsou viechny katecholami-
ny podavany v kontinudlnich infuzich.
Nejcastéji pouzivanym katecholaminem
u déti je dopamin, ktery kromé adrenergnich
receptord pUsobi téz i na specifické dopami-
nergnireceptory a v nizkych dévkach vyvolava
vazodilataci v rendlnf a ve splanchnické oblasti.
Dalsim Iékem volby je dobutamin, ktery ale na
rozdil od dospélych ma u malych déti vyraz-
néjsi chronotropni Uc¢inky. Dobutamin se ¢asto
podava v kombinaci s dopaminem. Adrenalin
se pouziva u tézké poruchy srdecnf kontrakti-
lity, pokud neni dopamin v béznych davkach
dostatec¢né ucinny. Silné alfa-vazokonstrikeni
ucinky noradrenalinu se vyuzivaji v 1é¢bé
zavazné hypotenze. PFi [é¢bé pravostranné-
ho srdec¢niho selhani se u pacientl s plicni
hypertenzi s vyhodou pouzivé isoprenalin,
ktery kromé pozitivné inotropnich G¢inkd na
myokard pUsobi vazodilataci v plicnim fecisti
stimulaci beta-receptor (1). Jeho nevyhodou
je, ze vyznamné zrychluje srde¢nf frekvenci.

Inhibitory fosfodiesterazy

Inhibici fosfodiesterazy 3, kterd hydrolyzuje
CcAMP se zvysi koncentrace CAMP a nésledné kon-
centrace Ca** v cytosolu kardiomyocytd. Inhibitory
fosfodiesterdzy 3 zvysuiji silu srde¢ni kontrakce,
ale na rozdil od katecholamint tak vyrazné ne-
zvysuji spotfebu kysliku v myokardu (1, 2). Maji
také vazodilata¢ni Ucinky dané vzestupem cAMP
v hladké svaloviné cév, které jsou u déti na rozdil
od dospélych vyraznéjsi. Proto se nékdy oznacujf
jako inodildtory. U déti je nej¢astéji pouzivan milri-
non. Biologicky polocas milrinonu v organismu je
nekolik hodin, podava se v kontinuéinich infuzich.

Kalciové senzitizéry

Kalciovy senzitizér levosimendan se vaze na
kardialni troponin C, tim méni konfiguraci tro-
pomyosinu a zvysuje senzitivitu kardiomyocy-
td k intraceluldrnimu vépniku. Zvysuje tak silu
kontrakce srdce beze zmény intracelulami kon-
centrace kalcia, coz je vyhodné pro diastolickou
funkci a nezvysuje naroky myokardu na kyslik
(2). Pro jeho vazodilatacni Ucinky v korondrnim
a v systémovém fecisti se také fadi mezi inodi-
latory. Levosimendan je rychle metabolizovan
s biologickym polo¢asem okolo 1 hodiny, ale
jeho aktivni metabolity a tedy i Uc¢inky pretrva-
vaji v organismu 7-9 dni po ukoncenf infuze (3).
Pouziva se u nejtézsich pfipadl srdecniho selhan.

Tab. 1. Afinita katecholamind k adrenergnim receptorim — upraveno podle (1, 2)

Katecholamin Beta 1 Beta 2 Alfa1 Dopaminergni
Dopamin* ++ + ++ ++++
Dobutamin +++ ++ + 0
Adrenalin ++ ++ +++ 0
Noradrenalin + 0 ++++ 0
Isoprenalin ++++ ++++ 0 0

*u dopaminu zdvisi efekt na ddvce: se stoupajici ddvkou se uplatriuje postupné dopaminergni, beta a alfa ucinek

Vazodilatancia

Obrannou reakcf pfi srde¢nim selhavani je
vazokonstrikce ve splanchnické oblasti, ve sva-
lech a kdzi s redistribucti krve k vitdlné ddlezitym
orgdntim. Na druhé strané zvyseny odpor v systé-
movém fecisti zvysuje srdecni praci a energeticky
jesté vice zatézuje selhdvajici myokard. Pfiznivy
Ucinek vazodilatacnf lé¢by srdecniho selhani Ize
ocekdvat u nemocnych, kteff maji nedostatecny
srdecnf vydej, zvyseny plnici srde¢nf tlak a zvy-
denou systémovou cévni rezistenci. Na rozdil od
inotropnich latek vazodilatancia zvysuji srdec¢ni
vydej, aniz by energeticky zatézovala selhdvajici
myokard. Souc¢asné s poklesem cévni rezistence
je usnadnéno vyprazdrovani levé komory, snizuje
se end diastolicky tlak a srde¢ni vydej stoupd,
aniz by doslo k vyznamnéjsi arteridini hypotenzi.
Vazodilatancia pouzivdme u déti se srde¢nim
selhanim, které je zplsobeno poruchou srde¢ni
kontraktility, nebo u pffpadd s vyznamnou regur-
gitaci atrioventrikularnich chlopni (1).

U déti se pouzivaji v kontinuélnich infuzich
nitroprusid sodny nebo nitroglycerin, které v or-
ganismu uvolnuji oxid dusnaty (NO), a pUsobf
tak pfimou vazodilataci v systémovém i v plicnim
cévnim fecisti (2). Jejich velmi kratky biologicky
poloc¢as umozriuje snadnou titraci davky, aby u di-
téte se srde¢nim selhanim nedoslo k nezadouci
hypotenzi. Jednim z metabolitd nitroprusidu je
kyanid, ktery se dale rychle rozklada v jatrech
aledvindch. Nebezpedi kyanidoveé toxicity vznika
pfi vyssich davkach a u pfipadd se zavaznym
jaternim selhdnim (1).

Lééba chronického
srde¢niho selhani

Kardiotonika

Kardiotonika maji v 1é¢bé chronického srdec-
niho selhdni u déti stale vyznamné postavenf (4).
Srde¢nf glykosidy zvysuji silu srde¢ni kontrakce
prostfednictvim inhibice Na*/K+* ATPazy, kterd
se v repolariza¢nf fazi srde¢niho cyklu Ucastni
vymeény intraceluldrnfho sodiku za extraceluldrni
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draslik (1). NejdUlezitéjim zastupcem je digoxin.
Dévkovani digoxinu je u déti podminéno jeho
rozdilnou farmakokinetikou v réiznych vékovych
obdobich. Novorozenci vyzaduji pro funkeni
nezralost ledvin nizsi davky a kojenci, vzhle-
dem k jejich vétsimu distribu¢nimu prostoru
a clearence digoxinu naopak davky zvysené.
Viylu¢ovani digoxinu snizuje karvedilol a amio-
daron, u déti se snizenou funkci ledvin m@ze
dojit k rychlé akumulaci davky. Terapeutické
rozmezi plazmatické hladiny digoxinu pfilécbé
srde¢niho selhanf je u déti 0,8-2,0 ng/ml (1). P¥i
plazmatické koncentraci digoxinu nad 2 ng/ml
jiz nestoupa jeho terapeutickd Ucinnost, ale pou-
ze se zvysuje riziko digitalisové intoxikace. Otrava
digoxinem se projevuje nechutenstvim, nau-
zeou, zvracen/m a dysrytmiemi. Pfedavkovani
se projevi sinusovou bradykardii, pfipadné atri-
oventrikularnf blokadou, tachydysrytmie jsou
u malych déti vzacné (1).

Diuretika

Cilem diuretické lécby srde¢niho selhani je
snizit retenci tekutin, ke které dochazi v ddsledku
aktivace osy renin-angiotenzin-aldosteron (1,
2). U déti se nejcastéji pouziva furosemid, ktery
blokuje reabsorpci sodiku, drasliku a chloridd
ve vzestupném raménku Henleovy kli¢ky. PFi
zvySené diuréze dochdzi tedy téZ k vyznam-
nym ztratdm drasliku, ktery je nutno pfi 1é¢bé
suplementovat. U détf s vyznamnou retenci te-
kutin se pouZivaji v kombinaci s furosemidem
antagonisté aldosteronovych receptort (spiro-
nolakton). Jejich diureticky Ucinek nenf tak silny,
ale vyhodou je snizenf ztrat drasliku.

Inhibitory angiotenzin
konvertujiciho enzymu

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzy-
mu (ACEI) zpomaluji tvorbu vazokonstrikéné pa-
sobiciho angiotenzinu Il a zaroveri odbouradvani
vazodilata¢né pUsobicich kinind (2). Kromé vazo-
dilata¢niho ucinku ACEl zpomaluji patologickou

remodelaci myokardu a mohou zpUsobit regresi
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nezadouci hypertrofie myokardu. U malych déti
se podava prednostné kaptopril, u vétsich enala-
pril. ACEl jsou potencialné nefrotoxické, vyrazné
snizené davky vyzaduji détive véku do 3 mésicd.
PYi soucasné |écbé furosemidem a ACEl neni
vétdinou nutnd substituce drasliku, protoze ACEI
zvysuji jeho reabsorpci (1).

Blokatory
angiotenzinovych receptor(
Blokatory angiotenzinovych receptor( (sarta-
ny, ARB) mohou byt alternativou k ACEI (2). Inhibicf
receptoru typu AT1 zmirmuiji vazokonstrikéni Ucinky
angiotenzinu Il. Na rozdil od ACEl nemajf nezadouci
Ucinek kasle, pravdépodobné proto, Ze nezvysuiji
hladinu kinind. Jsou velmi dobfe tolerovany i u ma-
lych déti, nezddoucich Gcinkd je minimum.

Betablokatory

Betablokatory oslabuijf pfi chronickém srdec-
nim selhdnf zvysené vyplavovani katecholamint
a aktivaci sympatického nervového systému. Tyto
kompenzac¢ni mechanismy akutniho srde¢niho se-
Ihéni jsou dlouhodobé nezadouc, protoze pfispi-
vaji k fibroze a apoptdze srdecnich bunék, periferni
vazokonstrikci a k retenci tekutin (2). Betablokétory
také snizuji metabolické ndroky myokardu, mohou
zpomalit remodelaci srdce a zlepsit jeho funkci.
U déti s tézkym srdecnim selhdnim pouzivdme
karvedilol. Jedna se o neselektivni beta blokator,
jehoz vyhodou je vazodilatacni efekt zplsobeny
blokddou alfa adrenergnich receptord. Lécba se
zahajuje velmi nizkymi davkami, které se postupné
zvysuji v prdbéhu tydnd (7).

Farmakologicka lécba
plicni hypertenze

Farmakologickd Ié¢ba plicni hypertenze se
v détském véku pouziva u vzacné plicni arterialni
idiopatické nebo hereditdrni hypertenze nebo
u pfipadd se sekundarni plicni hypertenzi pfi
zavaznych chronickych plicnich onemocnénich.
Specificka plicni vazodilatancia se téZ pfechodné
pouzivaji u déti po korekci vrozenych srde¢nich
vad s pretrvavajici plicni hypertenzf a u novo-
rozencl s pretrvavajici hypertenzi po narozen.
Farmakologickd lé¢ba plicni hypertenze mU-
Ze rovnéz Castecné zmirnit priznaky u jedinct
s pokrocilym Eisenmengerovym syndromem,
ale s timto zdvaznym onemocnénim se v dét-
ském véku vzhledem k ¢asné korekci vrozenych
srdecnich vad setkdvame zcela vyjimecné (1).
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Inhibitory fosfodiesterazy

Inhibitory fosfodiesterdzy 5 zabranuji odbou-
ravani cyklického guanosinmonofosfatu, a zvysuij
tak vazodilata¢ni tcinky endogenniho NO. U déti
se nejcasteji pouziva sildenafil, ktery je metaboli-
zovan v jatrech cytochromem P450. U novorozen-
cl a malych kojencl je tento systém nezraly, proto
je zde vyssi riziko toxicity. Nezddoucim Ucinkem
mUze byt hypotenze zplsobend vazodilataci
v systémovém krevnim fecisti, nevolnost, boles-
ti hlavy, z¢ervendani kiize a pocit plného nosu (1).

Antagonisté
endotelinovych receptort
Antagonisté endotelinovych receptord
zabranuji vazokonstrik¢nim a mitogennim
uc¢inkdm endotelind, které jsou u plicni hy-
pertenze zvysené. U déti s plicni hypertenzi,
obdobné jako u dospélych, zmiriujf klinické
obtize, zlepsuji fyzickou vykonnost a zpoma-
luji pribéh onemocnéni (5). Nezddouci Ucinky
jsou hepatotoxicita, Utlum krvetvorby a retence
tekutin. Podobné jako u sildenafilu mdze do-
chazet k Iékovym interakcim pfes metabolis-
mus cytochromem P450 (1). U déti je v Ceské
republice registrovan pouze bosentan.

Prostanoidy

Prostanoidy se pouzivaji u déti s pokroci-
lym stupném plicni hypertenze, kterd nereagu-
je na peroralni specifickou 1é¢bu. Epoprostenol
je analog prostacyklinu (PGI2), ktery vyzadu-
je vzhledem ke kratkému polocasu podavani
v kontinualni infuzi pomoci speciadlni pfenos-
né pumpy. Nezadouci Ucinky jsou hypotenze,
trombocytopenie a riziko infekce pfi zavede-
ném dlouhodobém centralnim Zilnim katet-
ru. Treprostinil je mozné aplikovat kontinudiné
subkutdnné (nevyhodou je mistni bolestivost,
kterd mUZe vyZadovat u déti analgezii) a dalsf
prostanoidy jako iloprost jsou urceny k intermi-
tentni inhalaci (1, 5).

Blokdtory kalciovych kanall

Blokatory kalciovych kanald jsou indikova-
ny u starsich déti s vyraznou reakci na vazodi-
lata¢ni testy béhem diagnostické katetrizace.
Jsou kontraindikovany u déti do 1 roku véku
a u pfipadu se selhanim pravé komory. U déti
se pouziva nifedipin. Nezadoucim ucinkem
mUze byt hypotenze a negativné inotropni
plsobeni na myokard (1).
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Postupy pfi farmakologické
lécbe plicni hypertenze

U starsich déti s pozitivnim testem reaktivi-
ty plicnfho fecisté je indikovéna lécba blokatory
kalciovych kandld. U malych déti a u jedinct bez
pozitivni odpovédi na vazodilatacni testy se v [é¢-
bé pouzivaji inhibitory fosfodiesterazy 5, blokatory
endotelinovych receptord, pripadné jejich kombi-
nace. Pacienti s pokrocilou plicni hypertenzf jsou
|éCeni prostanoidy velmi ¢asto v kombinaci se
sildenafilem a bosentanem. Antikoagula¢nilécba
je doporucovéna u piipadl s tromboembolickou
nebo idiopatickou plicnf hypertenzi (5).

Antiarytmicka lécba

Akeni potencidl v myokardu probiha zjed-
nodusené v nékolika fazich: influx Na* do buriky
rychlymi sodikovymi kanaly (depolarizace), déle
trvajici influx Ca* (faze platd) a konec¢né eflux
K"z buriky (repolarizace). Vzruch v srdci vznika
v sinusovém uzlu a dale se pfevadi pfes atrioven-
trikuldrni uzel do svaloviny komor. Automacie
bunék prevodniho systému je zavisla na poma-
lych kalciovych kandlech a iontovych kanélech
typu If (pomaly trvaly influx Na* a K* do buniky).
Antiarytmika zasahuji do akéniho potencidlu
kardiomyocytl na r&znych mistech tim, ze pU-
sobi na iontové kanaly, pumpy a receptory (6).

V praxi se pouziva Vaughan-Williamsova klasifi-
kace, kde podle mechanismu Ucinku rozdélujeme
antiarytmika do 4 tfid (7). Néktera dalsi [éciva stoji
mimo tuto zakladnf klasifikaci. Obecné Ize fici, ze
kvdliinterferenci s prbéhem akéniho potencidlu
kardiomyocytu je u antiarytmik z hlediska neza-
doucich Ucinkd nejvétsim nebezpecim paradoxné
pravé vznik jiné poruchy srde¢niho rytmu.

Nékterd antiarytmika nasla nové uplatnéni
v é¢bé vrozenych arytmickych syndromU spo-
jenych s rizikem nahlé srdec¢ni smrti v disledku
fibrilace komor. Rada téchto lé¢iv neni bohuzel
v CR registrovéna a je nutno je komplikované
ziskdvat pro konkrétni pacienty v rdmci mimo-

fadného dovozu.

Trida |

Antiarytmika tfidy | ovliviujf v rizné mife
rychly sodikovy kandl (zasahuji do depolariza-
ce). Snizuji excitabilitu a automacii kardiomyo-
cytl. Déli se déle na tfi podskupiny podle vlivu
na délku aké¢niho potencidlu — latky ve tfide
IA ho prodluzuji (chinidin, prokainamid, diso-
pyramid), latky ve tfidé IB zkracuji (trimekain,
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mexiletin) a latky ve tfidé IC nemaji na délku
akéniho potencidlu vyznamny vliv (propafenon,
flekainid). Antiarytmika tfidy | se pouzivajf ze-
jména k 1é¢bé sifovych a komorovych tachya-
rytmii a blokuji vedenfi v pfidatnych spojkach.
Nejsou doporuceny u strukturalnich srde¢nich
vad pro svij negativné inotropni efekt a pro-
arytmogenni riziko (6). U déti se v soucasné
dobé pouziva predevsim propafenon a flekainid.
Flekainid se nové pouziva u katecholaminsen-
sitivni polymorfni komorové tachykardie (8).
Mexiletin je specifickym Ié¢ivem u syndromu
vrozeného dlouhého QT intervalu typu 3 (7).

Trida I

Do tiidy Il patii betablokétory. Snizujf frek-
venci sinusového uzlu a zpomaluji vedeni vzru-
chu. Jednotlivé betablokatory maji rizné charak-
teristiky z hlediska téchto zékladnich vlastnosti:
selektivita k beta 1 receptordm, lipofilie (dalezita
kvali schopnosti pronikat hematoencefalickou
bariérou) a vnitini sympatomimeticka aktivita
(schopnost fungovat zéroven jako slaby parcidini
agonista beta receptor(, takze se tolik nesnizuje
srdecni frekvence) (6). Z hlediska davkovacich in-
tervalll je také dulezity biologicky polocas, ktery
se pohybuje od fadu minut (esmolol pouzivany
v akutnich situacich a podavany intravendzné)
do desitek hodin (atenolol). U déti jsou v aryt-
mologickych indikacich nejcastéji pouzivané
propranolol, metoprolol a atenolol. U syndromu
vrozeného dlouhého QT intervalu typu 1 a 2
ma nejlepsi Ucinnost nadolol (9). Nezddoucim
Uc¢inkem betablokator mdze byt snizenf krev-
niho tlaku.

Trida Il

Léciva ve tridé lll blokujf draslikové kanaly a tim
prodluzuiji repolarizaci. Snizujf excitabilitu myokar-
du prodlouzenim refrakterni periody, coz je vyhod-
né zejména u reentry tachykardii. Nebezpecim je
prodlouzeni QT intervalu a potencidlnf proarytmo-
genni riziko. Patfi sem amiodaron a sotalol, ktery
ma také vyrazné beta blokujici icinky (6). Obé tato
|écCiva se u déti pouZivaji poméme bézné, nejcaste)i
k 1é¢bé pooperacnich arytmif a chronické lécbé
supraventrikuldrnich tachykardif.
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Tfida IV

Antiarytmika tfidy IV blokuji pomaly kalciovy
kandl v bunkach sinusového a atrioventrikuldrniho
uzlu. Jejich nejvyznamnéjsi pouziti je k prerusenf
atrioventrikuldrni reentry tachykardie prodlouze-
nim prevodu vzruchu v atrioventrikuldrim uzlu.
Patff sem verapamil a diltiazem. U déti se pouZivaji
vzacné. U novorozencl a kojenct jsou kontra-
indikovany, protoze mohou zpUsobit poruchu
kontraktility myokardu (6).

Daldi léciva s antiarytmickymi ucinky

Adenosin plsobf na purinergni receptory
a dulezité jsou jeho Ucinky zejména na atrioven-
trikuldrnf uzel, ve kterém kratkodobé zablokuje
pfevod vzruchu. Je to velmi rychle plsobici [ék
s kratkym ucinkem (polocas v Fadu sekund), po-
dava se v rychlém jednorazovém intravenznim
bolusu. PouZiva se v diagnostice arytmif (zablo-
kovanim pfevodu na komory odmaskuje sifiovou
aktivitu) a k terminaci reentry tachykardie, kde je
soucastf okruhu atrioventrikuldrni uzel. Vzacnymi
nezddoucimi Ucinky jsou bronchospasmus a vy-
volani fibrilace sini (6, 7).

Digoxin se pouzfva v [é¢bé tachyarytmii kvili
své schopnosti zvysit vagovou aktivitu a tim
zpomalit frekvenci sinusového uzlu a zpomalit
prevod vzruchu (7).

Ivabradin zpomaluje srde¢ni frekvenci plso-
benim zejména na sinusovy uzel. Mechanismem
Ucinku je inhibice iontovych kandld typu If. U déti
se pouziva vzacné v 1é¢bé tachyarytmii nereagu-
jicich na jina Iéciva, specificky junkni ektopické
tachykardie (7).

Farmakologické ovlivnéni
tepenné duceje

Tepennd ducej (ductus arteriosus) je fetaIni
cévni spojka mezi aortou a plicnici. Fyziologicky se
spontanné uzavird béhem prvnich dnd po naroze-
ni na podkladé vzestupu parcidlniho tlaku kysliku
vkrvi a po poklesu cirkulujiciho prostaglandinu £,
(PGE,) produkovaného placentou (10).

Otevreni tepenné duceje
U novorozencd s nekterymi kritickymi vro-
zenymi srde¢nimi vadami mdze byt krevni
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3. Lilleberg J, Laine M, Palkama T, Kivikko M, Pohjanjousi P,
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obéh zavisly na pfitomnosti tepenné duce-
je. U vrozenych srde¢nich vad s pulmonalni
atrézii nebo s extrémni pulmonalni stenézou
je oteviend tepennd ducej jediny zdroj dosta-
te¢ného plicniho pratoku. U vrozenych srdec-
nich vad s vyznamnou obstrukci toku krve do
ascendentni aorty (kritickd aortaInf stendza,
syndrom hypoplastického levého srdce) nebo
v isthmu aorty (koarktace aorty, interrupce
aortalniho oblouku) zajistuje tepenna ducej
tok krve do systémového fecisté s pfispénim
vydeje pravé srde¢ni komory. U izolované
transpozice velkych artérii pfispivé oteviend
tepennd ducej k zajisténi dostate¢ného mise-
ni krve pfi paralelnim plicnim a systémovém
krevnim obéhu (1).

K otevreni a udrzeni oteviené tepenné
duceje se pouzivé prostaglandin E, - alprosta-
dil. M& velmi kratky biologicky polocas, proto
se podava v kontinualni infuzi (10). Infuze PGE,
umoznuje u novorozencl s duktus depen-
dentni cirkulaci stabilizaci obéhu a pfipravu
ke kardiochirurgickému nebo katetriza¢nimu
vykonu, ktery se u téchto srde¢nich vad provadi
vetsinou ve véku do jednoho tydne po naroze-
ni. Kromé toho pdsobi jako plicni i systémové
vazodilatans. Mezi nejcastéjsi nezadouci Ucinky
patfi itlum dechového centra, zvysena teplota,
hypotenze a lokdIni reakce (zarudnuti) (1).

Uzaver tepenné duceje

Perzistujici oteviena tepennd ducej mize
zpUsobovat vyznamny levopravy zkrat, ob-
jemové pfretizeni srdce a nedostatec¢né pro-
krveni splanchnické oblasti. U nezralych no-
vorozencU s nizkou hmotnostf a se srde¢nim
selhdanim je mozné se pokusit ducej medika-
mentdzné uzaviit. K farmakologickému uza-
véru tepenné duceje se pouZzivajfl inhibitory
cyklooxygendzy, indometacin nebo ibuprofen
(10). Podavaji se intravenézné nebo perordlné
v nékolika davkach béhem nékolika dnli. Mezi
nezadoucf Uc¢inky zejména indometacinu patf{
dysfunkce ledvin, porucha funkce trombocy-
th a nekrotizujici enterokolitida. Pokud neni
|écba Uspésnd, Ize zvazit chirurgickou ligaci
duceje (1).
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