Abstrakt

V soucasné dob¢ zemé s rozvinutymi ekonomikami celi epidemii srde¢niho selhéni, jehoz
progndza je v pokrocilych formach srde¢niho selhani velmi Spatna. Jednim z terapeutickych
moznosti u pokroc€ilého srdecniho selhdni je transplantace srdce. Nicméné pocty transplantaci
provedenych v USA a i v jinych stiatech stagnuji navzdory zvySujicimu se poctu piipada
pacienti v konecné fazi HF a primarn¢ pro nedostatek vhodnych déarch. Proto nové
terapeutické piistupy k ndhrad¢ srdecni funkce (jako jsou levostranné kardidlni podpory, left
ventricular assist devices, LVADs), jiné nastroje k podpoie srdec¢ni funkce vcetné 1écby
arytmii (kardidlni resynchronizacni terapie, CRT nebo implantabilni kardioverter-defibrilator,
ICD) byly testovany a jsou pouZzivany v klinické praxi. Testovdna byla i 1é€ba kmenovymi
buitkami a dal$i vyzkum probiha v oblasti endogennich progenitorovych bunék. Nicméné
ucinek téchto novych terapeutickych piistupti ¢i jejich kombinace na patofyziologii
pokrocilého srdecniho selhdni a také role endogennich progenitorovych bunék je neudplné
objasnénd, coz vyzaduje dalsi vyzkum.

Hlavni cile PhD. prace korespondujici se tfemi hlavnimi hypotézami byly celkem tfi. Prvni
byl studovat fyziologicky ucinek LVADs na plicni vaskuldrni hypertensi a incidenci a
toleranci komorovych arytmii u pacientli s pokrocilym srdecnim selhanim. V druhé Casti byla
studovan efekt ICD a CRT terapie na pfeZiti u pacientd s pokrocilym srdecnim selhdnim po
implantaci LVADs. Tteti a posledni cil prace bylo zhodnotit dopad neurohumorélnich zmén u
pokroc€ilého srdecnitho selhdni na endogenni reparativnhi mechanismy v experimentalnim
modelu srde¢niho selhani u pst.

Z vysledi PhD. prace vyplyvd, ze redukce plicni vaskuldrni rezistence pomoci
implantovaného LVADs navodi sniZzené zatiZzeni pravé komory a potencidlni zlepSeni
systolické funkce pravé komory. Toto mize zlepsit toleranci komorovych arytmii u ptijemct
LVADs a ovlivnit jejich klinicky dopad s redukci potencidlniho piidatného prospéchu ICD ¢i
CRT terapie. Vysledkem posledni ¢asti prace bylo zjiSténi, Ze aktivace renin-angiotensin-
aldosteronového systému u pokrocilého srdecniho selhdni miiZe vést k postizeni endogennich
opravnych mechanismil diky akceleraci starnuti endogennich progenitorovych bunék.

Zavérem lze ftici, Ze ackoliv transplantace srdce zlstdva zlatym standardem v terapii
pokrocilého srde¢niho selhdni, je vSak moZnosti pouze pro menSinu pacientd. Nové
alternativni terapeutické piistupy jako je LVADs poskytuji dobrou dlouhodob¢;jsi perspektivu
a zlepSuji negativni dopad elektrickych a mechanickych nésledkli pokrocilého srdec¢niho
selhdni. Budoucim smérem v 1é¢bé srdecniho selhdni miiZze byt i farmakologické ovlivnéni
endogennich opravnych mechanismt, které jsou u pokrocilého srdecniho selhdni rovnéz

postiZeny.



