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SA@ETAK

Istra‘ivanja o propisivanju lijekova, kako u bolnicama tako i u primarnoj
zdravstvenoj za{titi, pokazala su ka{njenje u primjeni povoljnih rezultata klini~kih
ispitivanja u praksu. Na taj na~in uskra}uju se bolesnicima povoljni u~inci ispitanih
lijekova, npr. ACE inhibitora. To mo‘e biti posljedica nepoznavanja klini~kih
smjernica ili straha od mogu}ih nuspojava. Novija istra‘ivanja pokazala su bitno
pobolj{anje pre‘ivljenja bolesnika s KZS kod kojih su primijenjeni spironolakton i
beta-blokator. Kako bi {to vi{e ubrzali primjenu navedenih lijekova i kako bi svi
pogodni bolesnici primili potrebnu terapiju, grupa stru~njaka pripremila je jasan i
sa‘et niz preporuka za klini~ku primjenu navedenih lijekova s prakti~nim napucima
za lije~enje KZS. Svrha je ovih preporuka omogu}iti  lije~nicima prakti~nu primjenu
klini~kih smjernica u cilju {to boljeg lije~enja njihovih bolesnika prema najnovijim
dostignu}ima medicine temeljene na dokazima (evidence based  medicine).
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Medicina temeljena na dokazima (evidence based medicine) cilj je kojem bi lije~nici
trebali te‘iti u svojoj svakodnevnoj klini~koj praksi. U posljednja dva desetlje}a, na
bolesnicima s KZS provedena su velika, placebo kontrolirana, dvostruko slijepa
ispitivanja u kojima su pra}eni klini~ki zna~ajni doga|aji, kao npr. morbiditet i
mortalitet. Ispitivanja su bila dizajnirana tako da je u njima sudjelovao odgovaraju}i
broj bolesnika i trajala su dovoljno dugo kako bi dobiveni rezultati bili statisti~ki
zna~ajni i neupitni. Posljedica toga su dokazi o sigurnosti i u~inkovitosti odre|ene
terapije. Ipak, unato~ brojnim publikacijama rezultata tih ispitivanja i unato~
objavljenim smjernicama za lije~enje KZS, upotreba dokazanih terapijskih pristupa u
svakodnevnoj klini~koj praksi nije zadovoljavaju}a. Na taj na~in bolesnicima je
uskra}ena dobrobit dokazanih lijekova koji bi im pove}ali du‘inu i kvalitetu ‘ivota.
Ove preporuke su koncipirane na  temelju naj~e{}ih pitanja koja si lije~nici
postavljaju pri odluci kako i koji lijek primijeniti u bolesnika s KZS.

UVOD
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PRAKTI^NE PREPORUKE

Polazi se od predpostavke da je
postavljena klini~ka dijagnoza KZS i da
je zapo~eta diuretska terapija u svrhu
smanjivanja simptoma retencije teku}ine.

1. KORAK
Potrebno je potvrditi prisutnost sistoli~ke
disfunkcije lijevog ventrikula
ehokardiografijom, radionuklidnom
ventrikulografijom ili radiolo{kom
angiografijom lijevog ventrikula. Ove
pretrage se smatraju minimalnim
standardom u dijagnostici KZS.

2. KORAK
Potrebno je zapo~eti lije~enje lijekovima
prvog izbora, osim ako nema
kontraindikacija. Za sve bolesnike s KZS
zbog sistoli~ke disfunkcije lijevog
ventrikula  (NYHA I.-IV.) lijekovi prvog
izbora su ACE inhibitori i beta-blokatori.
Vrlo je va‘no obratiti pozornost na
kontraindikacije i mjere opreza.
Preporu~a se uvo|enje prvo ACE
inhibitora, a zatim beta-blokatora, oba u
niskim dozama. Nakon toga preporu~a
se spora titracija do ciljnih doza
upotrebljenih u klini~kim studijama, uz
provjeru krvne slike i stanja bolesnika.
Najbolje je posti}i ciljnu dozu i ACE
inhibitora i beta-blokatora. Ukoliko se ne

mogu posti}i ciljne doze, mi{ljenje je
stru~njaka da su i niske doze navedenih
lijekova vrijedne za bolesnika i treba ih
upotrijebiti.

3. KORAK
Potrebno je uvesti i lijekove druge linije
(spironolakton i digoksin) ukoliko
simptomi KZS i dalje perzistiraju (NYHA
III. i IV.). Ponovo treba obratiti pa‘nju na
kontraindikacije i mjere opreza. Prvo
treba uvoditi spironolakton pa zatim
digoksin, oba prvo u niskim dozama, a
zatim titrirati prema vi{im uz provjeru
stanja i krvne slike bolesnika.
Za digoksin se pokazalo da smanjuje
potrebu za hospitalizacijom, ali da nema
niti pozitivan niti negativan u~inak na
pre‘ivljenje. Digoksin jo{ uvijek ima
va‘nu ulogu u bolesnika s fibrilacijom
atrija kada je potrebna brza kontrola
frekvencije ventrikula, a koju nije mogu}e
posti}i opreznim uvo|enjem i povi{enjem
doze beta-blokatora. Uvo|enje digoksina
ne smije zamjeniti uvo|enje beta-
blokatora.Terapiju digoksinom treba
prekinuti ako se tijekom istovremene
primjene s beta-blokatorom razvije te{ka
bradikardija, iako je kombinacija
digoksina i beta-blokatora ponekad
potrebna za optimalnu kontrolu
frekvencije ventrikula.
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Simptomatska hipotenzija

Kod slabosti, omaglice i/ili smetenosti i
hipotenzije ponovo ocjenite potrebu za
nitratima, blokatorima kalcijevih kanala
ili drugim vazodilatatorima.
Ako nema znakova/simptoma
kongestije, razmotrite smanjivanje doze
diuretika.
Ako ove mjere nisu pomogle, potra‘ite
savjet specijalista.

N.B. Primjena beta-blokatora ne smije
se prekinuti naglo osim ako nije
apsolutno potrebno (postoji pove}ani
rizik sr~ane ishemije, infarkta i aritmija);
idealno bi bilo tra‘iti savjet specijalista
prije prekida terapije beta-blokatorima.

RJE[AVANJE PROBLEMA
Pogor{anje simptoma/znakova

(npr. pove}anje zaduhe, slabost, edemi,
pove}anje tjelesne te‘ine)
Ako se pove}a kongestija, udvostru~ite
dozu diuretika i/ili smanjite dozu beta-
blokatora na pola (ako pove}anje doze
diuretika ne djeluje).
Kod zna~ajne slabosti i/ili bradikardije
(vidi dalje) smanjite dozu beta-blokatora
na pola (vrlo rijetko potrebno).
Procijenite stanje bolesnika nakon 1-2
tjedna: ako se stanje ne pobolj{a, tra‘ite
pomo} specijalista.
Ako do|e do ozbiljnog pogor{anja
stanja, smanjite dozu beta-blokatora ili
prekinite njegovu primjenu (vrlo rijetko
potrebno); potra‘ite pomo} specijalista.
Niska frekvencija srca

Ako je frekvencija srca <50 otkucaja u
minuti i simptomi se pogor{avaju, dozu
beta-blokatora treba smanjiti na pola ili,
kod vrlo te{kog pogor{anja, prekinuti
primjenu beta-blokatora (vrlo rijetko
potrebno).
Razmotrite potrebu za primjenom
antiaritmika, npr. digoksin, amiodaron,
diltiazem.
Napravite EKG da isklju~ite sr~ani blok.
Potra‘ite pomo} specijalista.
Asimptomatska hipotenzija

Obi~no ne zahtjeva nikakvu promjenu
terapije.
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SPIRONOLAKTON

Nadomjesne otopine s visokim
sadr‘ajem kalija

GDJE?
Za ve}inu bolesnika u op}oj praksi
Iznimke: vidjeti poglavlje mjere opreza/
tra‘iti savjet specijalista

KOJE DOZE?
Po~etna doza:
25 mg jednom dnevno ili svaki drugi dan
Ciljna doza:
25-50 mg jednom dnevno

KAKO GA UPOTRIJEBITI?
Zapo~eti s 25 mg  jednom dnevno.
Provjeriti krvnu sliku u 1., 4., 8. i 12.
tjednu od po~etka terapije; u 6., 9. i 12.
mjesecu terapije; kasnije svakih 6
mjeseci.
Ako K+ poraste izme|u 5,5 i 6,0 mmol/l
ili kreatinin poraste na 2,5 mg/dl (221
µmol/l), smanjiti dozu na 25 mg svaki
drugi dan i  provjeriti krvnu sliku.
Ako K+ poraste  na > 6,0 mmol/l ili
kreatinin na > 4 mg/dl (354 µmol/l)
potrebno je prekinuti primjenu
spironolaktona i tra‘iti savjet specijalista.

ZA[TO?
Studija RALES pokazala je da visoka
doza spironolaktona, dodana
standardnoj terapiji (diuretik, digoksin,
ACE inhibitor, te u manjem broju
slu~ajeva i beta-blokator) pove}ava
pre‘ivljenje, smanjuje hospitalizaciju i
pobolj{ava NYHA klasu u bolesnika s
te{kim zatajivanjem srca (NYHA klasa III.
ili IV.)

KOME I KADA?
Indikacije
Potencijalno svim bolesnicima sa
simptomatskim umjereno te{kim ili te{kim
KZS (NYHA III. i IV.).
Sekundarna terapija (poslije ACE
inhibitora i beta-blokatora) kod bolesnika
s NYHA klasom III. i IV.  KZS.
Mjere opreza / tra‘iti savjet
specijalista

Zna~ajna bubre‘na disfunkcija (kreatinin
> 2,5 mg/dl ili 221 µmol/l)
Zna~ajna hiperkalijemija (K+ > 5,0 mmol/l)

INTERAKCIJE NA KOJE TREBA PAZITI
ACE inhibitori, antagonisti
angiotenzinskih receptora, drugi diuretici
koji {tede kalij (kombinirani preparati,
npr. fursemid + amilorid ili triamteren),
nadomjesci kalija (npr. KCl)
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RJE[AVANJE PROBLEMA
Pogor{anje bubre‘ne funkcije /
hiperkalijemija:
Obratiti pozornost na hiperkalijemiju
(> 6,0 mmol/l), iako velika u~estalost
hiperkalijemije nije uo~ena u RALES
studiji.
Visoko normalna razina kalija mo‘e biti
po‘eljna kod bolesnika s KZS, osobito
ako uzimaju digoksin.
Va‘no je izbjegavati lijekove koji
izazivaju retenciju kalija (npr. diuretike
koji {tede kalij) i nefrotoksi~ne lijekove
(npr. nesteroidne antireumatike).
Nadomjesci s niskom koli~inom soli
mogu sadr‘avati visoku koncentraciju
kalija.
Kod mu{karaca se mo‘e razviti
nelagoda oko bradavica i/ili
ginekomastija.

SAVJET BOLESNIKU
Objasnite o~ekivanu dobrobit
spironolaktona.
Terapija se daje u svrhu smanjenja
simptoma i pobolj{anja kvalitete ‘ivota.
Simptomi se smanjuju unutar nekoliko
tjedana do nekoliko mjeseci  od po~etka
lije~enja.
Savjet lije~nicima je da istovremeno ne
propisuju nesteroidne antireumatike
(samolije~enje, OTC, npr. ibuprofen).
Kod diareje ili povra}anja privremeno
prestati uzimati spironolakton i/ili
savjetovati se s lije~nikom.



14 PRAKTI^NE PREPORUKE ZA LIJE^ENJE BOLESNIKA S KRONI^NIM ZATAJIVANJEM SRCA (KZS)
K

Z
S 

– 
iz

b
or

 f
a
rm

a
k

ol
o{

k
e 

te
ra

p
ije

K
Z

S 
– 

iz
b
or

 f
a
rm

a
k

ol
o{

k
e 

te
ra

p
ije

KZ
S 

= 
kr

on
i~n

o 
za

ta
jiv

an
je 

sr
ca

ZS
 =

 z
at

aj
iv

an
je 

sr
ca

LV
 =

 li
jev

i v
en

tri
ku

l
IM

 =
 in

fa
rk

t m
io

ka
rd

a



15

FA
R
M

A
K

O
LO

[K
A

 T
ER

A
PI

JA
 P

O
G

O
R
[A

N
JA

 S
IM

PT
O

M
A

TS
K

O
G

 K
Z

S
Z

B
O

G
 S

IS
TO

LI
^K

E 
D

IS
FU

N
K

CI
JE

  
LV



16 PRAKTI^NE PREPORUKE ZA LIJE^ENJE BOLESNIKA S KRONI^NIM ZATAJIVANJEM SRCA (KZS)

Prilago|eno prema literaturi:

McMurray J et al: Practical recommendations for the use of ACE inhibitors, beta-blockers andPractical recommendations for the use of ACE inhibitors, beta-blockers andPractical recommendations for the use of ACE inhibitors, beta-blockers andPractical recommendations for the use of ACE inhibitors, beta-blockers andPractical recommendations for the use of ACE inhibitors, beta-blockers and
spironolaktone in hearspironolaktone in hearspironolaktone in hearspironolaktone in hearspironolaktone in heart failure: putting guidelines into practice.t failure: putting guidelines into practice.t failure: putting guidelines into practice.t failure: putting guidelines into practice.t failure: putting guidelines into practice. EJHF 3 (2001); 495-502.

TTTTTask Force for the Diagnosis and Task Force for the Diagnosis and Task Force for the Diagnosis and Task Force for the Diagnosis and Task Force for the Diagnosis and Treatment of Chronic Hearreatment of Chronic Hearreatment of Chronic Hearreatment of Chronic Hearreatment of Chronic Heart Failuret Failuret Failuret Failuret Failure, European Society of Cardi-
ology : W.J Remme and K. Swedberg: Guidelines for the diagnosis and treatment of chronic heart
failure. Eu H J 2001. 22, 1527-1560.




