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Randomizace 

n=8442 

PARADIGM-HF: Design studie 

*Enalapril 5 mg BID (10 mg TDD) for 1–2 weeks followed by enalapril 10 mg BID (20 mg TDD) as an optional starting run-in dose for 

those patients who are treated with ARBs or with a low dose of ACEI; †200 mg TDD; ‡400 mg TDD; §20 mg TDD. 

McMurray et al. Eur J Heart Fail. 2013;15:1062–73; McMurray et al. Eur J Heart Fail. 2014;16:817–25; 

McMurray, et al. N Engl J Med 2014; ePub ahead of print: DOI: 10.1056/NEJMoa1409077. 

2 týdny 1–2 týdny 2–4 týdny 

Jednoduše slepá aktivní 

run-in perioda 

Dvojitě slepá  

Léčebná  perioda 

On top  standard terapie HFrEF (vyjma ACEI a ARB) 

Medián  27 měsíců sledování 

Sakubitril-valsartan 

49/51 mg BID‡ 

Sakubitril-valsartan  

24/26 mg BID† 

Enalapril  

10 mg BID* 

Enalapril 10 mg BID§ 

Sakubitril-valsartan 97/103 mg BID‡ 
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Primární endpoint: 

KV úmrtí nebo první hospitalizace pro SS  

McMurray, et al. N Engl J Med 2014; ePub ahead of print: DOI: 10.1056/NEJMoa1409077. 

Hazard ratio = 0.80 (95% CI: 0.73–0.87) 

p<0.001 

Dny od randomizace No at risk 

LCZ696 4187 3922 3663 3018 2257 1544 896 249 

Enalapril 4212 3883 3579 2922 2123 1488 853 236 
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Komponenty  primárního endpointu: 

Úmrtí z KV příčiny   

McMurray, et al. N Engl J Med 2014; ePub ahead of print: DOI: 10.1056/NEJMoa1409077. 

Hazard ratio = 0.80 (95% CI: 0.71–0.89) 

p<0.001 

Dny od randomizace No at risk 

LCZ696 4187 4056 3891 3282 2478 1716 1005 280 

Enalapril 4212 4051 3860 3231 2410 1726 994 279 
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ARNI  
(Sakubitril-valsartan) 

Terapeutické indikace dle ESC Guidelines: 
Sakubitril-valsartan  je doporučen jako náhrada 
za ACE-i  k další redukci rizika hospitalizace pro 
SS i ambulantních pacientů s HF-REF, kteří jsou 

symptomatičtí i přes optimální léčbu. 
 

Všichni symptomatičtí NYHA II – IV s EF < 35%, kteří jsou schopni 
tolerovat ACE-i (nebo ARB) 



® 

Vliv ivabradinu na primární  
endpoint (Celková populace) 

www.thelancet.com 

% pacientů s primárním kombinovaných ukazatelem 

Ivabradin 

Placebo 

p = 0,94 

HR = 1,00 (0,91 – 1,10) 
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® 

Ivabradin n=793 (14,5 % za rok) Placebo n=937 (17,7 % za rok) 

HR = 0,82   p<0,0001  
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Vliv ivabradinu na kardiovaskulární mortalitu             
a hospitalizaci pro srdeční selhání 

Lancet. Online 29-08-2010 

- 18% 

Kumulativní frekvence (%) 
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EMPA-REG OUTCOME 

No =7 020 



Primární cíl: 3P-MACE 

 

–11 

HR 0.86 
(95.02% CI 0.74, 0.99) 

p=0.0382* 

–Cumulative incidence function. MACE, Major Adverse Cardiovascular Event; HR, hazard ratio.  
* Two-sided tests for superiority were conducted (statistical significance was indicated if p≤0.0498) 

Zinman B et al. Empagliflozin, Cardiovascular Outcomes, and Mortality in Type 2 Diabetes.N Engl J Med. 

2015 Sep 17. [Epub ahead of print] 

Placebo 

HR 0.86 
(95.02% CI 0.74, 0.99) 

p=0.0382* 

 

empagliflozin snížil riziko o 14% 
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ESC Guidelines 2016 – doporučuje léčbu anémie   

Deficit železa poprvé získává „doporučení léčit” 

Špinar J.,et al:: Souhrn doporučených postupů ESC pro diagnózu a léčbu akutního a chronického srdečního selhání z roku 2016. Cor 
et Vasa 2016; 58: 455-494 

FCM = ferric carboxymaltoza (FER inject) 
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Pacient se symptomatickým HFrEF 

Léčba ACEi a betablokátory 

(titrovat do max. tolerovaných dávek) 

Stále symptomatický 

a EF ≤ 35% 

Přidat MRA 

(titrovat do max. tolerovaných dávek) 

Stále symptomatický 

a EF ≤ 35% 

Toleruje ACEi 

nebo ARB 
Sin. rytmus, 

QRS ≥ 130ms 
Sin. rytmus, 

SF ≥ 70/min. 

Nahradit 

ACEi za ARNI 

Zhodnoť 

pro 

indikace 

CRT 
ivabradin 

Tyto léčebné postupy se mohou kombinovat, je-li to indikováno 

Rezistentní symptomy 
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Doporučení třídy I 

Ano 

Ne 

Ano 

Ne 

Ano 

Doporučení třídy II 

Zvážit digoxin nebo H-ISD 

Nebo LVAD nebo transplantaci 

Žádná další akce, zvážit 

snížení dávky diuretika 


