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V tabulce 1 jsou klinické studie s glifloziny ukazujici pozitivni vysledky

v ramci kardiovaskularni bezpecnosti a prevence srde¢niho selhani (3, 12, 13).

Omecamtiv mecarbil

Omecamtiv mecarbil je specificky srde¢ni aktivator myosinu. U sr-
dec¢niho selhanf je snizena kontraktilita v dUsledku ztraty actino-myos-
inovych mustkd. Snizeny srdecni vydej zpUsobuje hypotenzi a aktivaci
sympatického nervového systému. Soucasné pozitivné inotropni léky
jako dobutamin maji paliativni, ale ne |écebny efekt, navic mohou
zpUsobovat arytmie a zvySenou spotiebu kysliku.

Srdecni myocyty se kontrahuji pomoci mostd mezi myofilamenty akti-
nem a myosinem. Chemicka energie z ATP je pfeménéna na mechanickou,
COZ UMOZNUje Mmyosinu se pevne navazat na aktin a zpUsobit kontrakci.
Omecamitiv specificky aktivuje ATPazu a zlepsuje vyuziti energie. Celkovy
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efekt omecamtivu mecarbilu je prodlouzeni systolického ejekéniho casu
a zvyseni srde¢niho vydeje. Toto zpUsobuje snizeni tepové frekvence,
zatimco spotreba kysliku myokardem nenf ovlivnéna. Zvyseni srdecniho
vydeje je nezavislé na hladiné intraceluldrniho vapniku a nezpUsobuje
zvysenou spotiebu energie ¢i kysliku. Celkovym vysledkem je efektivnéjsi
kontrakce (14).

Studie COSMIGHF (Chronic Oral Study of Myosin Activation to Increse
Contractility in Heart Failure) sledovala peroraini podavani omecamtivu
mecarbilu u pacientd s chronickym srde¢nim systolickym selhanim a ejeke-
ni frakci pod 40 % ve funkeni tfide NYHA H-III.

Fjekeni frakce LK se statisticky vyznamné zlepsila ve skupiné fixni davky
(p = 0,025) zatimco ve skupineé titracni byl patrny trend (p = 0,063) (14).

Omecamtiv mecarbil byl také testovan v klinické studii GALACTIC -
HF s 8 256 pacienty (hospitalizovanych a ambulantnich) se symptoma-

. . » . . Hospitalizace pro srdecni selhani
Medikace Studie Pocet PTS Charakteristika PTS (HR, Cl 95% interval)
empagliflozin EMPA-REG OUTCOME 7020 Potvrzend ICHS 0,65 (0,50-0,85)
empagliflozin EMPEROR reduced 3730 Srdecni selhani se snizenou 0,70, (95 % Cl1 0,58, 0,85), p <0,001
ejekeni frakci

canagliflozin CANVAS 10142 Potvrzena ICHS v 66 % 0,67 (0,52-0,87)
Rizikové faktory v 34 %

canagliflozin CREDENCE 4401 Renalni onemocnéeni 0,61 (0,47-0,80)

dapagliflozin DECLARE-TIMI 58 17160 Potvrzena ICHS v 41 % 0,73 (0,61-0,88)
Rizikové faktory v 59 %

dapagliflozin DAPA-HF 4744 Symptomatické srdecni selhanf 0,70 (0,59-0,83)
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