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Úvod
Stabilní angina pectoris (AP) patří k nejčas-

tějším chronickým formám ICHS, u poloviny ne-

mocných je primomanifestací ICHS. Prevalence 

AP jak u mužů, tak u žen stoupá s věkem: z 0,1–

1 % na 10–15 % u žen starších 65 let a z 2–5 % 

na 10–20 % u mužů stejného věku (1).

Vedoucím příznakem stabilní AP jsou bo-

lesti na hrudi, typicky se objevující při námaze. 

Podkladem je přechodná ischemie myokardu, 

způsobená nepoměrem mezi dodávkou a spo-

třebou kyslíku. Taková dysbalance může zname-

nat buď zvýšenou srdeční práci bez odpovídají-

cího zvýšeného průtoku koronárním řečištěm, 

nebo primární redukci koronárního povodí (2).

Stupeň zátěže, tzv. anginózní práh, je obvykle 

nepřímo úměrný závažnosti stenózy koronár-

ních tepen. Dlouhodobá prognóza pacientů 

se stabilní AP je variabilní. Stratifikace rizika (od-

had rizika kardiovaskulárního úmrtí) se provádí 

na základě hodnocení závažnosti postižení koro-

nárního řečiště, a tedy rozsahu ischemie, výsledků 

zátěžových testů, funkce levé komory a samozřej-

mě celkového klinického zhodnocení (2).

Terapie nemocného s chronickými formami 

ICHS a tedy i se syndromem stabilní AP, zahrnuje 

režimová opatření, farmakologickou léčbu a koro-

nární intervence, ať už katetrizační nebo chirurgické. 

Intervenční metody snižují frekvenci anginózních 

záchvatů, ale ve srovnání se současnou farmako-

terapií neovlivňují mortalitu a incidenci infarktu 

myokardu u většiny pacientů se stabilní AP (3, 4).

Farmakoterapie tedy zůstává základem te-

rapie AP. Dá se rozdělit na farmakoterapii ovliv-

ňující prognózu, kam patří antiagregace, léky 

stabilizující aterogenezi (statiny, některé ACE-

inhibitory a sartany) a betablokátory. Druhá 

skupina farmakoterapie ovlivňuje symptomy 

a ischemii. Lze ji dál rozdělit na léčbu anginóz-

ních záchvatů a na jejich profylaxi.

Cílem profylaktické antianginózní terapie 

je odstranit nebo alespoň zmírnit příznaky AP. 

Mechanizmem účinku je jednak zpomalování 

srdeční frekvence, jednak vazodilatace a v nepo-

slední řadě modulace srdečního metabolizmu.

Bradykardizující látky a vazodilatancia jsou 

skupinami léků s hemodynamickým účinkem. 

Be tablokátory snižují srdeční práci a spotřebu 

kyslíku snížením kontraktility myokardu a te-

pové frekvence. Blokátory kalciových kanálů 

mají jak vazodilatační, tak negativně inotropní 

a chronotropní účinek (verapamil a diltiazem). 

Nitráty působí koronární vazodilataci, snižují to-

nus a předcházejí spazmům koronárních tepen; 

navozují i vazodiltaci v žilním řečišti, a tak snižují 

srdeční práci omezením žilního návratu.

U nás nejčastěji používanými medikamenty 

pro prevenci a ovlinění anginózních záchva-

tů, pokud léčba, ovlivňující prognózu, neměla 

dostatečný efekt, jsou nitráty, často v kombina-

ci s dalšími hemodynamicky působícími léky. 

Jejich antianginózní a antiischemický účinek je 

ale potencován již jen málo a nezanedbatelně 

se přitom zvyšuje výskyt nežádoucích účinků 

plynoucích z jejich vlivu na hemodynamiku.

Slibnou cestou profylaxe ischemie je ovlivně-

ní metabolizmu myokardu – metoda známá již 

řadu let, ale stále pokládána za relativně novou.

Metabolické aspekty ischemie
Pozdním projevům ischemie (EKG změny, 

bolest) předchází změny v metabolizmu srdeč-

ních buněk. Za normálních okolností se valná 

většina energie potřebné pro syntézu ATP (při-

bližně 60–90 %) získává betaoxidací mastných 

kyselin. Zbytek tvoří oxidace pyruvátu a laktátu 

(obrázek 1). Oxidativní fosforylací se pak v mito-

chondriích tvoří samotný ATP. Pouze minimální 

množství, přibližně 5 % z celkem vyprodukova-

ného ATP, vzniká glykolýzou, ale i to je nezbytné 

pro udržení iontové stability a buněčné integrity.

Pro tvorbu ATP je nutný acetyl koenzym 

A (CoA), vznikající jednak metabolizací pyruvátu 

působením multienzymatického komplexu py-

ruvátdehydrogenázy a jednak oxidací mastných 

kyselin. Acetyl-CoA produkovaný oxidací glukózy 

závisí na aktivitě již zmíněného pyruvátdehydroge-
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názového komplexu, zatímco acetyl-CoA, pochá-

zející z oxidace mastných kyselin, závisí na jejich 

hladině v krvi a množství mastných kyselin vstupu-

jících do mitochondriální matrix prostřednictvím 

na karnitinu závislém člunkovém mechanizmu (ob-

rázek 2). Čím vyšší bude dodávka acetyl-CoA, tím 

víc se inaktivuje pyruvátdehydrogenázový kom-

plex a množství ATP, produkované metabolizmem 

glukózy, se sníží. Jinými slovy, oxidace mastných 

kyselin inhibuje metabolizmus glukózy.

Snížený přísun kyslíku během ischemie ve-

de ke změnám metabolizmu kardiomyocytů. 

Během mírné až střední ischemie se značně 

snižuje množství ATP, klesá mechanická práce 

a kontraktilita. Hlavním zdrojem energie je ace-

tyl-CoA z beta oxidace mastných kyselin, i přes 

větší nárok na kyslík. Dochází tedy k tzv. „plýtvání 

kyslíkem“. Současně se metabolizmus postupně 

přesouvá k anaerobní glykolýze a produkci lak-

tátu (obrázek 1). I přesto ještě nedochází k ire-

verzibilnímu poškození buněk.

Ve fázi těžké ischemie se dalším snížením 

dodávky kyslíku posiluje anaerobní glykolýza, 

porušuje se betaoxidace mastných kyselin, což 

má za následek hromadění jejich meziproduktů. 

Pyruvát se mění na laktát, který se akumuluje 

v buňkách, snižuje se pH a dochází k buněčné 

acidóze. Meziprodukty metabolizmu mast-

ných kyselin tvoří částice, které se zabudovávají 

do membrán buněk, což interferuje s fyziolo-

gickým stavem a vede k nestabilitě membrány.

V průběhu infarktu myokardu se paradoxně 

působením sympatiku zvyšuje dodávka volných 

mastných kyselin, což ještě podporuje v této chvíli 

nevýhodnou, kyslíkem plýtvající beta-oxidaci.

Během reperfuze se myokard postupně vrací 

k preischemické fázi. Oxidace mastných kyselin dál 

inhibuje oxidaci pyruvátu inhibicí pyruvátdehyd-

rogenázového komplexu, což vede k „odpojení“ 

akcelerované glykolýzy a inhibované oxidace glu-

kózy, která je zodpovědná za produkci vodíkových 

iontů. Zvyšuje se tedy poměr sodíku k vodíku a in-

tracelulární koncentrace sodíku, což sekundárně 

zvyšuje nitrobuněčnou koncentraci vápníku. Tento 

děj přispívá ke kontraktilní postischemické dys-

funkci a myokardu se v této fázi říká „omráčený“.

Příznivé ovlivnění metabolických substrá-

tů a zdrojů energie během ischemie může mít 

protektivní účinek na myokard. Podpora oxi-

dace glukózy, která je méně náročná na kyslík, 

proti oxidaci mastných kyselin, je slibný přístup 

pro optimalizaci energetického metabolizmu 

myokardu a zmírnění dopadů ischemie na něj.

Historie modulace metabolizmu
Již v minulosti bylo pozorováno, že infuze glu-

kózy, inzulinu a draslíku (GIK) může snížit výskyt 

komorových arytmií. Mechanizmem účinku je zvý-

šené vychytávání glukózy v kardiomyocytech, čímž 

se zvyšuje produkce pyruvátu spojujícího glykolýzu 

s oxidací glukózy. Tím je inhibovaná oxidace volných 

mastných kyselin. Výhodou je tedy zvýšená pro-

dukce ATP anaerobní glykolýzou, zachování zásoby 

glykogenu a draslíku, potlačení oxidace mastných 

kyselin a jejího nepříznivého dopadu na kardio-

myocyt. Experimenty ukázaly, že podáním této 

infuze během reperfuze se zlepší viabilita kardio-

myocytu a sníží míra apoptózy (5). V 70. letech bylo 

však od metody pro nedostatek důkazů upuštěno. 

Od 90. let bylo provedeno několik menších studií 

s pozitivními výsledky, avšak následné velké klinické 

studie příznivé působení infuze GIK neprokázaly.

Obrázek 1. Schéma metabolizmu kardiomyocytu

A – metabolizmus za aerobních podmínek, B – metabolizmus za anaerobních podmínek. ADP-ade-

nozindifosfát, ATP-adenozintrifosfát, Pi-fosfát

Obrázek 2. Schéma metabolizmu glukózy a mastných kyselin v kardiomyocytu

ADP – adenozindifosfát; ATP – adenozintrifosfát; BM – buněčná membrána; CAT – carnitin acetyl 

transferáza; CC – citrátový cyklus; CPT – carnitin palmitoyl transferáza; GLUT – glukózový transportér; 

NAD+/NADH – nikotinamidadenindinukleotid; PFK – phosphofruktokináza; PDH – pyruvátdehydrogená-

zový komplex; VeMM – vnější mitochondriální membrána; ViMM – vnitřní mitochondriální membrána
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Do dnešní doby bylo popsáno několik mož-

ností ovlivnění energetického metabolizmu kar-

diomyocytu (tabulka 1, obrázek 3)

Trimetazidin
V České republice je k dispozici jediná lát-

ka využívající inhibici oxidace mastných kyselin 

k léčbě AP – trimetazidin. Jedná se o derivát pi-

perazinu: 1- [2,3,4- trimethoxybenzyl] piperazin 

dihydrochlorid. Mechanizmem účinku je inhibice 

mitochondriální 3-ketoacyl-CoA-thiolázy, která 

se podílí na betaoxidaci mastných kyselin. Tím, 

že je inhibována oxidace mastných kyselin, je sti-

mulována oxidace glukózy, což je v čase probíhající 

ischemie s nedostatečným přísunem kyslíku vý-

hodnější. Trimetazidin tím v konečném důsledku 

zajišťuje buněčnou homeostázu, snižuje intracelu-

lární acidózu, zabraňuje snížení koncentrace ATP 

v buňkách a podporuje metabolizmus kardiomyo-

cytů během ischemie (2, 7). Velkou výhodou proti 

ostatním preparátům využívaným v profylaxi AP 

je, že jeho antiischemické působení není závis-

lé na ovlivňování srdeční frekvence, kontraktility 

myokardu, ani krevního tlaku (8). Z toho také čás-

tečně vyplývá významně nižší výskyt nežádou-

cích účinků v porovnání s léčbou nifedipinem či 

propranolonem (9–12). Nejčastějšími nežádoucími 

účinky trimetazidinu jsou nezávažné dyspepsie, 

pocit žaludečního dyskomfortu, nauzea a zvracení. 

V souvislosti s terapií však byly v ojedinělých přípa-

dech hlášeny také poruchy hybnosti (parkinsonské 

příznaky, syndrom neklidných nohou, tremor a ne-

stabilní chůze). Tyto příznaky sice vymizely do ně-

kolika měsíců po vysazení přípravku, ale i přesto 

bylo vydáno doporučení nepředepisovat trime-

tazidin pacientům s již preexistujícími poruchami 

hybnosti. Zvýšené opatrnosti je potřeba věno-

vat také nemocným s renální insuficiencí.

Účinnost trimetazidinu byla ověřována řa-

dou randomizovaných, multicentrických, place-

bem kontrolovaných klinických studií. Hodnotila 

se buď účinnost monoterapie, nebo kombinace 

s hemodynamicky působícím antianginózním 

preparátem. Bylo prokázáno, že přidání trimeta-

zidinu zvyšuje toleranci zátěže, oddaluje nástup 

symptomů a EKG změn, snižuje počet anginóz-

ních záchvatů a také celkovou ischemickou zátěž 

posuzovanou ambulantním monitorováním EKG.

V porovnání s léčbou 2 až 3 hemodynamic-

kými léky je kombinace trimetazidinu s pouze 

jedním hemodynamickým lékem mnohem 

účinnější (13, 14).

V České republice probíhaly např. studie TRIKET 

I a II, TIGER nebo TRIADA. Studie TRIKET sledova-

ly efekt trimetazidinu u nemocných s námaho-

vou AP a nedostatečnou antianginózní terapií. 

Přidáním trimetazidnu se prodloužila průměrná 

doba zátěže (o 61 sek.), čas do vzniku 1mm ST de-

presí (o 36,6 %), čas do nastoupení stenokardie 

(o 54 %), celková práce (o 21,4 %) a snížil se počet 

anginózních záchvatů (ze 4 na 1,6) (15). Podobných 

výsledků dosáhla studie TIGER, která se zaměřila 

na pacienty s průměrným věkem 70 let (16).

Většina studií pracovala s preparátem po-

dávaným v síle 20 mg 3 × denně. Studie TRIADA 

se zaměřila na preparát s postupným uvolňo-

váním (MR, modified release) s dávkováním 2× 

denně po 35 mg, jehož účinek po užití přetr-

vává více než 12 hodin. Byla potvrzena velmi 

dobrá tolerance léčby, příznivé ovlivnění počtu 

záchvatů AP i objektivních projevů ischemie 

během zátěže, snížení celkové ischemické zátěže 

(symptomatické i asymptomatické ischemie) 

a zlepšení kvality života (17, obrázek 4).

Jak je výše zmíněno, antianginózní terapie je 

pouze profylaxí ischemie s výjimkou betabloká-

torů, které mají prokázaný vliv také na prognózu 

pacientů s ICHS.

U metabolické terapie trimetazidinem 

je ale nutno zmínit, že bylo pozorováno také 

zlepšení systolické funkce levé komory (LK) 

v průměru o 6,88 %, snížení end-systolického 

a end-diastolického objemu LK, zlepšení dia-

stolické funkce a indexu hybnosti stěn LK (18). 

Zlepšení systolické funkce LK a pozitivní vliv 

na remodelaci myokardu lze vysvětlit efektiv-

nějším využitím glukózy v chronicky hypoper-

fundovaném myokardu (19, 20).

Příznivý efekt metabolické modulace byl po-

zorován i u jiných forem ICHS. Kardioprotektivní 

účinek byl prokázán u pacientů po infarktu myo-

kardu se sníženou funkcí LK (21), dále u srdečního 

selhání (zpomalování progrese regionální myo-

kardiální dysfunkce a zlepšení kontraktilní odpo-

vědi) (22), a také byl pozorován protektivní účinek 

u nemocných podstupujících aortokoronární 

bypass nebo perkutánní koronární intervenci.

V neposlední řadě se efekt metabolické te-

rapie významně uplatňuje i u nemocných s ICHS 

a diabetem, či jenom poruchou glukózové tole-

rance, kdy je porušen metabolizmus glukózy. To 

je spojeno se sníženou činností určitých enzymů, 

což vede k zvýšené hladině volných mastných 

kyselin, jejich následné oxidaci, a tím k inhibi-

ci oxidace glukózy. Během ischemie myokardu 

u diabetiků dochází mnohem rychleji k přechodu 

od aerobní glykolýzy k anaerobní s následným 

snížením energetického substrátu a zvýšené tvor-

bě laktátu a kyselých metabolitů. U diabetiků s AP 

bylo pozorováno, že přidáním trimetazidinu 

ke stávající léčbě metoprololem došlo ke zlepšení 

jak po klinické stránce, tak v zátěžových ukaza-

telích (studie TRIMPOL-1) (7, 23). Je třeba zmínit, 

Obrázek 3. Schéma energetického metabolizmu kardiomyocytu a jeho modulace

ADP – adenozindifosfát; ATP – adenozintrifosfát; CC – citátový cyklus; CPT 1 – carnitin palmitoyl transferáza; 

DCA – dichloroacetát; NADH2 – nikotinamidadenindinukleotid; PDC – pyruvátdehydrogenázový komplex; 

Stimulace modulátorem je označena zeleně +, inhibice modulátorem je označena červeně -

Tabulka 1. Metody modulace metabolizmu kar-

diomyocytu (6)

 Potlačení oxidace mastných kyselin (trimetazidin, 

ranolazin, CPT inhibitory)

 Podpora glykolýzy (GIK)

 Podpora oxidace glukózy (dichloracetát, 

L-carnitin)

 Jiné přístupy (D-ribóza, sarpogrelát,alopurinol)
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že výše uvedené studie byly prováděny s origi-

nálním trimetazidinem. Trimetazidin je zároveň 

jako jediný z látek ovlivňujících metaboliz mus 

myokardu uveden v doporučeních ČKS pro léčbu 

stabilní anginy pectoris (1).

Ranolazin
Ranolazin je dalším přímým inhibitorem oxi-

dace mastných kyselin s podobným účinkem 

jako trimetazidin. Blokádou pozdního sodíkového 

kanálu zabraňuje zvýšení sarkoplazmatické kon-

centrace vápníku, a tím snižuje negativní dopad 

ischemie na myokard. Poločas ranolazinu jsou 

přibližně 2 hodiny, je metabolizován játry a asi 

v 5 % vyloučen v nezměněné podobě ledvinami. 

Studie, které se zabývaly účinností ranolazinu 

u pacientů se stabilní AP (MARISA a CARISA) byly 

randomizované, multicentrické, dvojitě zaslepené 

a placebem kontrolované. Prokázaly prodloužení 

doby cvičení a času nástupu ST depresí a sympto-

mů AP jednak v monoterapii (MARISA) (24), jednak 

v kombinaci s atenololem, diltiazemem, nebo 

amlodipinem (CARISA) (25). Jediným závažným 

vedlejším účinkem byla synkopa u pacienta s dáv-

kou 1 000 mg ranolazinu denně. Málo četnými 

a málo závažnými pozorovanými nežádoucími 

účinky byly závratě, zácpa či nauzea.

Další studie, MERLIN-TIMI 36, sice neprokázala 

účinnost ranolazinu u akutního infarktu myokardu 

(nevýznamné snížení recidivy kardiovaskulárních 

příhod u pacientů po infarktu myokardu bez ST 

elevací proti skupině léčené placebem), avšak po-

ukázala na signifikantně menší výskyt arytmií, velmi 

pravděpodobně díky výše zmíněnému mechani-

zmu blokády pozdního sodíkového kanálu (26).

Využití ranolazinu v léčbě stabilní AP jistě 

skýtá určité výhody, ale v České republice není 

dosud dostupný.

CPT inhibitory
Carnitin palmitoyl transferáza (CPT) je en-

zym, sloužící k transportu acetyl-CoA do mi-

tochondrie. Potlačením jeho aktivity můžeme 

inhibovat oxidaci mastných kyselin, podpořit tím 

oxidaci glukózy a potlačit glukoneogenezi. 

Látkami této skupiny, zkoumanými ve vztahu 

k srdečním chorobám, jsou etomoxir (vyvinut 

pro léčbu diabetu mellitu), perhexilin a oxfenicin.

Účinek etomoxiru byl pozorován v malé pi-

lotní studii u pacientů s chronickým srdečním 

selháním. Bylo pozorováno zlepšení kliniky, 

zvýšení EF, zvýšená výkonnost pacientů (27). 

Možnost použití léčiva v klinické praxi z této 

indikace je však limitováno nutností větších 

a placebem kontrolovaných studií.

Perhexilin maleát je jako primárně antian-

ginózní lék používán v  Austrálii a na Novém 

Zélandu. Mohl by být prezentován i jako lék pro 

srdeční selhání. V dvojitě zaslepené, placebem 

kontrolované studii u pacientů s chronickým sr-

dečním selháním bylo pozorováno zlepšení sym-

ptomů, EF LK a celkové výkonnosti (28). Poločas 

látky je dlouhý, 2–6 dní, v závislosti na rychlos-

ti jeho metabolizace u jednotlivých pacientů. 

Právě inter- a intraindividuální farmakokinetická 

variabilita limituje jeho použití. V mnoha zemích 

byl zakázán pro výskyt závažných nežádoucích 

účinků (hepatotoxicita a periferní neuropatie). 

Příčinou je užívání vysoké dávky u tzv. „pomalých 

metabolizérů“ z důvodu rychlé saturace jaterního 

metabolizmu a následné akumulace léku. V ně-

kterých Evropských zemích je dostupný v indikaci 

doplňkového léku v případě refrakterní AP, ale 

za přísné monitorace jeho plazmatické hladiny.

U oxfenicinu jako dalšího inhibitoru CPT bylo 

v preklinické studii pozorováno snížení závaž-

nosti proběhlého infarktu myokardu (6).

Dichloracetát (DCA)
DCA podporuje aerobní metabolizmus glu-

kózy a inhibuje oxidaci mastných kyselin podpo-

rou aktivity pyruvátdehydrogenázového enzyma-

tického komplexu a inhibicí pyruvátdehydroge-

názy-kinázy. Jeho podání stimuluje využití laktátu, 

čímž snižuje ischemické poškození a periferní 

rezistenci (29). Limitací jeho využití je velmi krátký 

poločas, přibližně 40 minut, a to, že provedené 

studie zahrnovaly pouze malý počet subjektů. 

Tato látka je nyní ve fázi klinického výzkumu.

L-karnitin
L-karnitin je biologicky aktivní izomer karni-

tinu, který řídí úroveň oxidace mastných kyselin 

s dlouhým řetězcem jako specifický kofaktor, 

podporující translokaci acylů mastných kyselin 

přes mitochondriální membránu. Je komerčně 

dostupný jako výživový doplněk, ale byl zkou-

mán i ohledně účinku na zlepšení kardiálního 

metabolizmu. Předpokládá se totiž, že nepřímo 

aktivuje pyruvátdehydrogenázový enzymatic-

ký komplex redukcí poměru acetyl-CoA/CoA 

v mitochondriích a zlepšuje regulaci metaboli-

zmu glukózy. Tím se může podílet na ochraně 

kardiomyocytu před oxidativním stresem, hy-

poxií a ischemií. Studie CEDIM demonstrovala 

účinek L-karnitinu na snížení progrese dilatace 

LK u pacientů po infarktu myokardu, nebyl však 

pozorován efekt na její funkci (30).

D-ribóza
Další možnou cestou, jak pozitivně zasáh-

nout do metabolizmu kardiomycytu, je ovlivnění 

metabolizmu nukleotidů k obnovení hladin ATP. 

Přítomnost ribózy umožňuje v pentózo-fosfáto-

vém cyklu ovlivnit tvorbu 5-fosforibózyl-1-py-

rofosfátu (PRPP) tak, že jeho následně zvýšená 

hladina urychluje syntézu adenozinu, což by mělo 

přispívat ke zlepšení rezerv srdeční energie, a tím 

posílit srdeční funkci. Studie s pacienty se stabilní 

AP pozorovala významně zlepšenou výkonnost 

během cvičení a prodloužený čas nástupu ST de-

presí ve skupině užívající D-ribózu oproti placebu 

(31). Jiná studie s pacienty s ICHS a chronickým sr-

dečním selháním zase pozorovala zlepšení diasto-

lických funkčních parametrů a kvality života (32).

D-ribóza je v  současné době komerčně 

dostupným doplňkem stravy, ale pro zavedení 

do běžné praxe léčby ischemické choroby sr-

deční bude muset ještě podstoupit další velké 

randomizované klinické studie.

Sarpogrelát
Sarpogrelát je selektivní antagonista recep-

toru 5-hydroxytryptaminu (2A podtyp) a touto 

Obrázek 4. Výsledky studie TRIADA – vliv podávání trimetazidinu na celkovou dobu trvání sympto-

matické a asymptomatické ischemie myokardu (podle 17)



219

www.internimedicina.cz | 2013; 15(6–7) | Interní medicína pro praxi

Přehledové články

cestou inhibuje serotoninem navozenou agrega-

ci destiček, vazokonstrikci a proliferaci hladkého 

svalstva cév. V klinických studiích bylo pozo-

rováno jednak zlepšení mikrocirkulace, jednak 

prodloužení času do nástupu ST depresí a také 

snížený počet záchvatů anginy pectoris (33).

Alopurinol
Alopurinol je znám již řadu let a používá 

se v léčbě hyperurikemie a dny. Základním me-

chanizmem účinku je inaktivace enzymu xantino-

xidázy, která katalyzuje reakci, při níž vzniká kyselina 

močová. Podle nových pozorování se jeví slibný 

jeho příznivý vliv na anginózní potíže a prognózu 

nemocných se srdečním selháním. Bylo pozorová-

no, že přítomnost dny zvyšuje riziko opakovaných 

hospitalizací a mortalitu u nemocných s chronic-

kým srdečním selháním. U pacientů, kteří užívali 

alopurinol, však bylo pozorováno snížení těchto 

příhod přibližně o třetinu (34). V další studii byl tes-

tován vliv alopurinolu na toleranci zátěže u nemoc-

ných se stabilní anginou pectoris a bylo zjištěno, 

že v porovnání s placebem se prodloužila doba 

cvičení (o 58 sek.), čas do nástupu bolestí na hrudi 

(o 38 sek.) a také čas do vzniku ST depresí (o 43 

sek.) (35). Antianginózní účinky byly pozorovány 

ve vyšších dávkách (až 600 mg denně); při této 

dávce je však nutno mít na paměti, že vysoké dávky 

alopurinolu byly spojovány s výskytem závažných 

nežádoucích kožních reakcí (Stevens-Johnsův syn-

drom a toxická epidermální nekrolýza). Tato zne-

pokojující informace zatím brání zavedení léčby 

vysokými dávkami léčiva v inidikaci stabilní AP. Je 

proto nutné provedení velkých klinických studií 

s dlouhodobým pozorováním pacientů, aby mohla 

být potvrzena bezpečnost podávání vysoké dávky 

alopurinolu.

Závěr
Léčba ischemického postižení myokardu má 

stále významné limitace. Účinek revaskularizač-

ních metod je významným přínosem v léčbě 

akutního infarktu myokardu s ST elevacemi, ale 

v léčbě chronických forem ischemické choroby sr-

deční je jejich účinek, přes vysokou cenu výkonu, 

především symptomatický (alespoň u pacientů 

bez prognosticky významného koronárního po-

stižení). Konzervativní léčba tedy zůstává hlavním 

přístupem pro terapii většiny nemocných se sta-

bilní námahovou AP. Pokud pacient se stabilní AP 

zůstává symptomatický po nasazení prognózu 

ovlivňující medikace, je vhodné do léčby přidat 

další antianginózní lék. Pro tyto nemocné je me-

tabolická léčba AP ověřenou možností, jak snížit 

výskyt srdeční ischemie a s ní spojených příznaků. 

Lze očekávat, že pokračující preklinický a klinický 

výzkum dnes známých metabolických modulá-

torů, stejně jako vývoj nových antianginózních 

léků, může v brzké době změnit doporučení pro 

léčbu nemocných se stabilní AP.
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