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Co farmaceuta powinien wiedzie¢ o leczeniu przewleklej
niewydolnosci serca?

What pharmacist should know about chronic heart failure?
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Streszczenie

W artykule przedstawiono podstawowe informacje zwigzane z leczeniem przewleklej niewydolnosci serca.
(Farm Wspét 2010; 3: 87-91)

Stowa kluczowe: przewlekta niewydolnosc serca, leczenie
Summary

The article presents the important information about treatment of chronic heart failure (CHF). (Farm Wspét
2010; 3: 87-91)
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Pomimo znaczgcego postepu wspdtczesnej kardio- szczegllne znaczenie ma pobudzenie neurohormo-
logii i kardiochirurgii, przewlekia niewydolno$¢ serca nalne, dysfunkcja $rodbtonka oraz wiele wtérnych
(CHF) powoduje coraz wigcej probleméw i to nie tylko zjawisk oddzialywujacych na uszkodzone serce i pro-
medycznych, ale takze spolecznych i ekonomicznych. wadzacych do przebudowy lewej komory, uposledzenia
Wszystkie przewidywania jednoznacznie wskazuja, ze kurczliwo$ci, przerostu, zwloknienia, apoptozy oraz
czesto§¢ CHF w najblizszych dekadach wyraznie wzro- zaburzen elektrofizjologicznych [3]. Zjawiska te deter-
$nie. Szacuje sie, ze CHF wystepuje u 8-10% populacji minujg wystapienie klinicznych objawéw CHE, progre-
powyzej 75 roku zycia [1]. Rokowanie jest bardzo zle; sje tego zespotu klinicznego i w konicu prowadza do
50% chorych umiera w ciaggu 4 lat od klinicznego roz- $mierci. Typowe objawy niewydolno$ci serca zgtaszane
poznania, a w grupie ze schylkowa CHF 50% pacjentow przez pacjentdw to: oslabienie, znuzenie, uczucie dusz-
umiera w ciggu roku [2]. nosci w spoczynku lub podczas wysitku, suchy kaszel,

Patofizjologia CHF jest wyjatkowo ztozonym dyskomfort w jamie brzusznej, béle nadbrzusza, brak
procesem, u podltoza ktérego najczesciej lezy pier- taknienia, nudnosci, wymioty, powiekszenie obwodu
wotne uszkodzenie serca. Najpowszechniejsza brzucha (ascites), obrzeki wokoét kostek, wielomocz
przyczyna uszkodzenia jest choroba niedokrwienna nocny i skgpomocz dzienny, kofatania serca oraz szybki
serca. CHF moze stanowi¢ takze powiklanie nadci- przyrost masy ciata zwiazany z retencja ptynéw [4].
$nienia tetniczego, kardiomiopatii, zapalenia mie$nia W badaniu lekarskim najcze$ciej stwierdza sie:
sercowego [1]. w poczatkowym okresie - brak odchylen; w zaawanso-

Mechanizm uszkodzenia serca uruchamia wiele wanych stadiach - wyniszczenie, spocong, blada skore,
nie do konca poznanych proceséw, sposrdd ktérych chtodne konczyny.
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Ostuchowo nad polami ptucnymi obecne sg trzesz-
czenia, rzezenia i §wisty.

Ostuchowo nad sercem stwierdza sie przyspie-
szong jego czynno$¢ oraz obecnos¢ dodatkowych
tonow serca. Wystepuja takze: powiekszenie watroby,
obrzeki obwodowe oraz obecnos¢ ptynu w jamach
oplucnowych i w jamie otrzewnowej [4].

Stwierdza si¢ takze obiektywnie istnienie mor-
fologicznych i czynnosciowych nieprawidtowosci
serca w spoczynku w postaci np. powigkszenia
serca, obecnoéci trzeciego tonu i szmeréw w sercu
oraz nieprawidlowosci w badaniu echokardiogra-
ficznym i podwyzszone stezenie peptydu natriu-
retycznego.

Dlatego u kazdego pacjenta z CHF nalezy wykona¢
badania dodatkowe, ktére obejmuja: elektrokardio-
gram spoczynkowy, zdjecie rentgenowskie klatki pier-
siowej, echokardiografie i badania laboratoryjne, takie
jak: morfologia krwi, stezenie elektrolitow w surowicy
(sod, potas, magnez), stezenie kreatyniny w surowicy,
szacunkowa wielko$¢ filtracji ktgbuszkowej (GRF),
stezenie glukozy w surowicy, proby watrobowe oraz
analiza moczu [4].

Pomocne moze okazac si¢ takze oznaczenie pep-
tydéw natriuretycznych i troponin oraz wykonanie
rezonansu magnetycznego i tomografii komputerowej
serca, testow wysitkowych, a takze ambulatoryjnego
monitorowania EKG [2].

Sposrod najczestszych przyczyn niewydolnosci
serca spowodowanych chorobg migénia sercowego
wymienia si¢: chorobe niedokrwienng serca, nadci-
$nienie tetnicze, kardiomiopatie. Niewydolnos¢ serca
moga wywola¢ takze toksyny, np. alkohol, kokaina,
pierwiastki $ladowe (rteé, kobalt, arszenik) oraz leki
beta-adrenolityczne, antagonisci kanatu wapniowego,
leki antyarytmiczne i srodki cytotoksyczne.

Istnieja takze przyczyny endokrynne niewy-
dolnosci serca, takie jak: cukrzyca, nadczynnos¢
i niedoczynno$¢ tarczycy, zespdt Cushinga, niewy-
dolno$¢ kory nadnerczy, nadmiar hormonu wzro-
stu, pheochromocytoma oraz odzywcze, w postaci
otylo$ci, wyniszczenia, niedoboru tiaminy, selenu
i karnityny. Wreszcie choroby z nacieczeniem tkanek,
takie jak: sarkoidoza, amyloidoza, hemochromatoza,
choroby tkankilacznej oraz inne - choroba Chagasa,
zakazenie HIV, kardiomiopatia potogowa, skrajna
niewydolno$¢ nerek, moga prowadzi¢ do wystgpienia
niewydolnosci serca [2].

Zgodnie z klasyfikacja niewydolnosci serca wg
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New York Heart Association (NYHA) wyrdznia sie

cztery stopnie kliniczne [5]:

o I°-wydolnos¢ wysitkowa bez ograniczen-zwykly
wysitek fizyczny nie powoduje wiekszego zmecze-
nia; dusznoéci ani kotatania serca

o II ° - niewielkie ograniczenie wydolnosci fizycz-
nej — bez dolegliwo$ci w spoczynku; ale zwykla
aktywnos$¢ powoduje zmeczenie; kotatanie serca
lub dusznoé¢

o III ° - znaczne ograniczenie aktywnoéci fizycznej
- bez dolegliwosci w spoczynku, ale aktywnos¢
mniejsza niz zwykle powoduje wystapienie obja-
wow

o IV ° - kazda aktywnos¢ fizyczna powoduje dole-
gliwosci: objawy podmiotowe niewydolnosci
serca wystepuja nawet w spoczynku, a jakakol-
wiek aktywnos¢ nasila dolegliwosci.

W 2005 roku dwie organizacje American College
of Cardiology i American Heart Association (ACC/
AHA) przedstawily nowsa klasyfikacje CHF [6].
Progresja CHF podzielona zostata na cztery fazy
(A - D). Faza A obejmuje chorych z ryzykiem rozwoju
niewydolno$ci serca. Ostatni etap, czyli faza D cha-
rakteryzuje schylkowa posta¢ CHF opornag na leczenie
farmakologiczne.

W nowej klasyfikacji wzieto pod uwage istnienie
réznych czynnikéw ryzyka, nieprawidlowosci struktu-
ralne i czynno$ciowe serca oraz objawy niewydolnosci
serca. Opracowanie to, w odréznieniu do klasyfikacji
NYHA, umozliwia indywidualizacje terapii w zalez-
nosci od wyjsciowej przyczyny CHF oraz od stopnia
zaawansowania choroby.

Klasyfikcja CHF wg ACC/AHA:

o Faza A - duze ryzyko niewydolnosci serca, ale bez
objawéw i zmian strukturalnych w sercu

o Faza B - zmiany strukturalne w sercu, ale bez
podmiotowych i przedmiotowych objawéw nie-
wydolnosci serca

o Faza C - zmiany strukturalne w sercu i wystepu-
jace obecnie lub w przesztosci objawy niewydol-
nosci serca

« Faza D - niewydolno$¢ serca oporna na leczenie,
wymagajaca specjalistycznych dziatan medycz-
nych
Leczenie przewleklej niewydolnosci serca jest

trudng i ztozong sztuka postepowania objawowego.

Leczenie to nie obejmuje najbardziej pozadanego

dziatania, jakim jest eliminacja przyczyny choroby

i ogranicza si¢ praktycznie do zasady eliminowania
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czynnikéw wiodacych do jej zaostrzenia lub stalej
progres;ji.

Aktualnie nadrzednym celem leczenia przewlekfej
niewydolno$ci serca jest przede wszystkim zmniejsze-
nie $miertelnosci, a wiec wydluzenie zycia, zapobiega-
nie wystapieniu badz progresji uszkodzenia migénia
sercowego i jego przebudowie, zmniejszenie ilo$ci
hospitalizacji oraz istotne zlagodzenie objawéw cho-
robowych, a takze poprawa jako$ci zycia chorych [1,3].

Udowodniono, ze stosowanie si¢ do zalecen lekar-
skich zmniejsza chorobowo$¢ i $miertelnos¢ chorych
z CHF. Niestety nawet w krajach rozwinietych tylko
20-60% chorych z CHF przyjmuje wlasciwie leki i sto-
suje sie do zalecen.

Wazne jest rozpoznawanie wczesnych objawdw
pogorszenia. Celowi temu stuzy postepowanie niefar-
makologiczne, ktére polega na unikaniu zachowan,
ktére moglyby pogorszy¢ stan zdrowia chorego z CHE.
Zwraca sie uwage na edukacje chorych, ktéra powinna
obejmowacé np. codzienne wazenie si¢ i rozpoznanie
szybkiego przyrostu masy ciala oraz stosowanie lekéw
diuretycznych w sposéb elastyczny [2].

Istotne jest rozumienie wskazan, sposobu dawko-
wania i dzialania lekéw, rozpoznawanie polekowych
niepozadanych objawéw, a takze zaprzestanie palenia
papierosow, systematyczne pomiary ci$nienia tetni-
czego krwi, ograniczenie podazy sodu i nadmiernej
ilosci ptynoéw, ograniczenie spozycia alkoholu oraz
regularne ¢wiczenia dostosowane do progresji scho-
rzenia. Nalezy takze zaleci¢ coroczne szczepienia
przeciwko grypie oraz zaleci¢ unikania lekéw nasi-
lajacych CHF (szczegdlnie niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych).

Leczenie farmakologiczne

W ostatnich latach Europejskie Towarzystwo
Kardiologiczne oraz inne organizacje opracowaty wiele
zalecen dotyczacych postepowania farmakologicznego
w niewydolnoéci serca.

o Inhibitory enzymu konwertujacego angioten-

syne (ACEI) [1,7]

Udowodniono, ze leczenie ACEI powoduje
zmniejszenie $miertelno$ci, fagodzi objawy kliniczne,
poprawia jako$¢ zycia i zapobiega hospitalizacjom.
Stosowane sg najczesciej kaptopril, enalapryl, lizyno-
pryl, ramipryl, perindopryl, chinalapryl, trandolapryl.

Mechanizm dziatania ACEI obejmuje dzialanie
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hemodynamiczne, humoralne oraz narzadowe.

1. Hemodynamiczne dziatanie ACEI polega na obni-
zeniu ci$nienia tetniczego, zmniejszeniu oporu
obwodowego, zmniejszeniu obciazenia wstepnego
i nastepczego, zwigkszeniu przeplywu wienco-
wego oraz zwiekszeniu wydalania sodu i wody.

2. Humoralne dziatanie ACEI obejmuje zmniejsze-
nie stezenia angiotensyny II, aldosteronu, wazo-
presyny oraz wzrost stezenia bradykininy, tlenku
azotu, prostaglandyn i tkankowego aktywatora
plazminogenu.

3. Narzadowe dzialanie to przede wszystkim regre-
sja przerostu i widknienia mieénia sercowego,
zwolnienie progresji miazdzycy w naczyniach,
zmniejszenie biatkomoczu i ochrona kiebuszkow
nerkowych oraz w zakresie uktadu nerwowego
zahamowanie ukladu adrenergicznego i zmniej-
szenie odruchu z baroreceptoréw
Podczas stosowania ACEI moga wystapi¢ dziatania

niepozadane, takie jak: pogorszenie czynnosci nerek,

hiperkaliemia, objawowe niedoci$nienie oraz kaszel.

o Lekiblokujace receptory beta-adrenergiczne [7]

Dzialanie tej grupy lekdw polega na ich blokujacym
wplywie na receptory beta 1 (wystepujace w mies$niu
sercowym), beta 2 (znajduja sie gléwnie w naczyniach
obwodowych), ale niektére z nich maja rowniez
aktywno$¢ alfa-adrenolityczng (zmniejszajg opory
naczyniowe). W przeszlosci przeciwwskazane, obec-
nie wiadomo, ze powoduja poprawe czynnosci serca
i odwrdcenie patologicznej przebudowy lewej komory.

W leczeniu CHF stosowane sg (na podstawie ran-
domizowanych badan klinicznych) nastepujace beta
blokery: bisoprolol, karwedilol, bursztynian metopro-
lolu oraz nebiwolol.

Stosowanie tej grupy lekéw moze spowodowa¢
wystapienie dziatan niepozadanych takich jak - obja-
wowe niedoci$nienie, zaostrzenie CHF, nadmierng
bradykardie.

o Leki blokujace receptor AT1 (sartany)

Stanowig alternatywe dla chorych nietolerujacych
ACEL. Leki te zmniejszaja ryzyko zgonu z przyczyn ser-
cowo-naczyniowych i czestos¢ hospitalizacji. Dziatajg
poprzez blokowanie angiotensyny II na poziomie
tkankowych receptoréw. Najczesciej stosowane to:
kandesartan i walsartan.

Sartany wywoluja dziatania niepozadane typowe
dla ACEI, z wyjatkiem nasilonego kaszlu [4].
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o AntagoniSci aldosteronu

Z chwila, gdy zwrécono uwage na niekorzystna
role aldosteronu w patogenezie CHF, leki tej grupy
staly sie waznym elementem leczenia chorych z CHF.
Rekomendowane s obecnie dwa preparaty - spirono-
lakton i eplerenon.

Podczas stosowania antagonistow aldosteronu
moga wystapi¢ dzialania niepozadane takie jak: hiper-
kaliemia, pogorszenie czynnosci nerek oraz powiek-
szenie i obrzmienie piersi [7].

o Hydralazyna i dwuazotan izosorbidu

Leki te stosowane s3 w CHF jedynie w sytuacji
nietolerancji ACEI i sartanéw. Hydralazyna zmniejsza
op6r obwodowy, zwieksza aktywnos¢ uktadu wspol-
czulnego i ukfadu renina-angiotensyna-aldosteron.
Dwuazotan izosorbidu rozszerza naczynia krwiono$ne
(gtéwnie tozysko zylne), zmniejsza opér obwodowy
i zapotrzebowanie mig$nia sercowego na tlen.

Mozliwe dziatania niepozadane:

Hydralazyna moze wywola¢ objawowe niedoci-
$nienie oraz zesp6l rzekomo-toczniowy.

Dwuazotan isosorbidu moze spowodowac odczyny
alergiczne, spadek ci$nienia tetniczego, potliwos¢,
zaczerwienienie skory, bdle i zawroty gtowy oraz nud-
nosci i wymioty [7].

o  Glikozydy naparstnicy

Digoksyna nie jest obecnie lekiem pierwszego
rzutu w leczeniu CHF. Do leczenia wlacza sie ja,
zwlaszcza w IIT 1 IV klasie NYHA szczegdlnie, gdy
wspolistnieje migotanie przedsionkéw i tachyaryt-
mia. Stosowanie digoksyny wymaga stalej kontroli,
gdyz lek charakteryzuje waski wspotczynnik terapeu-
tyczny. Najczestsze objawy ,przenaparstnicowania”
to objawy zotadkowo-jelitowe (utrata faknienia, nud-
nosci i wymioty, biegunka) oraz sercowe w postaci
bradykardii, bloku zatokowo-przedsionkowego lub
przedsionkowo-komorowego, ekstrasystolii komoro-
wej, bigeminii oraz czestoskurczu nadkomorowego
i komorowego. Charakterystycznym objawem zatrucia
digoksyna jest widzenie w kolorze z61to-zielonym [3,7].

o Leki moczopedne

Leki moczopedne dziatajg bezposrednio na nerki
zwiekszajac diureze. Hamujg wchlanianie sodu z cewek
w réznych cze$ciach nefronu.
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Diuretyki zaleca si¢ u chorych z klinicznymi
objawami zastoju. Leki te zmniejszajg objawy zastoju
zylnego w krazeniu plucnym i systemowym. Nalezy je
stosowa¢ w polaczeniu z ACEI i sartanami. U chorych
z obrzekami opornymi na leczenie z duzg ostroznosciag
mozna taczy¢ tiazydy z diuretykami petlowymi.

Podczas przewleklego stosowania tej grupy lekow
moga wystapi¢ dziatania niepozadane, takie jak: hipo-
natremia, hiperurikemia, alkaloza, hipomagnezemia,
nietolerancja weglowodandw, zaburzenia gospodarki
lipidowej, trombocytopenia i leukopenia.

Stosowane s3:

1. Petlowe leki moczopedne np.: furosemid, bumeta-
nid, torasemid

2. Diuretyki tiazydowe np.: bendroflumetiazyd,
hydrochlorotiazyd, metolazon, indapamid

3. Leki moczopedne oszczedzajace potas

Amilorid, Triamteren

W leczeniu CHF stosowane by¢ mogga takze leki
przeciwzakrzepowe (antagoniéci witaminy K) oraz sta-
tyny. Ich zastosowanie determinuje sytuacja kliniczna
chorego na CHF [7].

Postep w zakresie farmakoterapii CHF dopro-
wadzil w ostatnich dwdch dekadach do istotnego
obnizenia chorobowoéci i §miertelno$ci spowodowa-
nej tym zespotem klinicznym. Zasadnicza przyczyna
poprawy byl wzrost liczby nowych skuteczniejszych
lekéw (ACEI, sartany, beta-blokery), ktore stosowane sg
bezterminowo. Nalezy takze podkresli¢, ze wiekszos¢
pacjentéw z CHF to osoby w wieku podesztym, czesto
cierpigce z powodu choréb niepowigzanych z uktla-
dem sercowo-naczyniowym. Zwieksza to dodatkowo
liczbe preparatéw, ktére chorzy musza przyjmowac.
Powstaje zatem problem polipragmazji CHF [8]. W tym
kontekscie bardzo istotna staje si¢ znajomo$é¢ dziatan
niepozadanych lekéw standardowo zalecanych oraz
interakcje lekowe.
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