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V posledních letech došlo ke změně léčebných postupů 
u dětí s prokázanou hypertenzí (HT). Dříve často používa-
né léky zejména ze skupiny diuretik a betablokátorů začaly 
být nahrazovány preparáty patřícími mezi blokátory kalci-
ových kanálů (BKK) anebo inhibitory angiotenzin konvertu-
jícího enzymu (ACE). V současné době BKK/ACE předsta-
vují léky, které v rámci publikovaných doporučených postu-
pů (guide lines) léčby dětské HT jsou lékem volby. A to 
i přesto, že doposud známé pediatrické údaje o farmakoki-
netice, účinnosti a bezpečnosti zejména v případě použití 
BKK jsou prozatím omezené (1). Následující údaje struk-
turovanou formou uvádějí recentní přehled poznatků této 
problematiky. A to i přesto, že některé z uvedených antihy-
pertenziv nejsou prozatím v ČR registrovány.

Fyziologické poznámky
Vápník (Ca) je nezbytný pro udržení řady procesů ode-

hrávajících se v organizmu. Homeostáza těchto procesů je 
limitována koncentračním gradientem Ca na buněčných 
membránách. Za normálních podmínek je extracelulární 
koncentrace Ca přibližně 10 000× vyšší než koncentrace 
intracelulární. Tento gradient je nezbytný především pro 
kontrakci/relaxaci buněk hladké svaloviny cév a význam-
ným způsobem ho regulují v buněčné membráně lokalizo-
vané kalciové kanály. Prokázaná je přítomnost kanálů ty-
pu L, N, P, Q, R a T; k léčbě HT však mají rozhodující 
význam kanály L typu (synonyma: long-acting, voltage-sen-
sitive calcium channel), méně pak kanály typu T. Typ L 
kanálů se nachází zejména v kardiovaskulárním systému, 
zvláště v myokardu a v hladké svalovině cév. Ultrastruktu-
ra tohoto kanálu je dosti složitá – je tvořen několika pod-
jednotkami označovanými alfa 1, alfa 2, beta, gama a delta. 

Tyto podjednotky a jejich vzájemné uspořádání je genetic-
ky determinováno, kódující geny jsou dnes již známy (2, 
3, 4). Nejvýznamnější úloha je přitom přisuzována podjed-
notce alfa 1, která obsahuje „póry“ pro transmembrání po-
hyb Ca, současně je tato podjednotka vazebným místem 
pro farmakologický efekt BKK. Ostatní podjednotky mo-
delují správnou funkci podjednotky alfa 1. Pro úplnost je 
nutno dodat, že funkci kalciového kanálu ovlivňují také ně-
které z neurotransmiterů, ale prokázaný je v tomto směru 
i účinek hormonů.

Farmakologické poznámky a charakteristika BKK
Tak jak se zvyšoval počet nových BKK, byla vytváře-

na různá schémata jejich dělení do jednotlivých kategorií. 
V současnosti je preferováno dělení BKK do tří skupin a to 
podle místa jejich vazby na kalciový kanál, podle tkáňové 
selektivity a farmakokinetických údajů (5). Do první skupi-
ny tak bývají zařazovány nifedipin, diltiazem a verapamil, 
do druhé skupiny isradipin a felodipin, hlavním reprezen-
tantem skupiny třetí je amlodipin. Některé ze známých far-
makokinetických údajů uvedených BKK jsou uvedeny v ta-
bulce 1; všechny v ní prezentované údaje však pocházejí 
z klinických studií provedených u dospělé populace.

I. skupina BKK (verapamil, diltiazem, nifedipin)
Již téměř 20 roků jsou léky této skupiny v běžném kli-

nickém používání, přesto je prozatím publikováno jen ně-
kolik málo sdělení hodnotících jejich postavení v léčbě HT 
u dětí. Účinek verapamilu (VE) byl hodnocen u dětských 
pacientů s kardiomyopatiemi a srdečními dysrytmiemi (6, 
7). Obvyklé dávkování v těchto studiích bylo v rozmezí 3–5 
mg/kg/24hod, lék byl dobře tolerován, prakticky bez nežá-
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doucích účinků. K dosažení okamžitého efektu je možno 
u dětí nižších věkových kategorií s výhodou tablety verapa-
milu rozdrtit a následně podat formou suspenze. Současné 
podávání beta blokátorů (zvláště propranololu) se nedopo-
ručuje pro možnost závažných srdečních dysrytmií.

Diltiazem (DI) byl úspěšně podáván u dětských pacien-
tů s plicní hypertenzí (8, 9), svalovou dystrofií (10) a der-
matomyositidou (11). Dávky se pohybovaly v rozmezí 3–6 
mg/kg/24hod. V těchto studiích byl také hodnocen vliv dil-
tiazemu na systémový tlak – došlo k poklesu systolického 
TK o 12 % a diastolického TK až o 20 %. Příznivý efekt dil-
tiazemu na ledvinné funkce byl pozorován u dětí po trans-
plantaci jater, současně však u nich při léčbě diltiazemem 
došlo k vzestupu plazmatické koncentrace cyklosporinu A 
(12). Efekt diltiazemu na hodnoty krevního tlaku však ne-
byl v této studii objektivně vyhodnocen.

Ani verapamil ani diltiazem prozatím nedosáhly rutinní-
ho rozšíření v léčbě dětské HT, snad v důsledku obavy vzhle-
dem k možnému ovlivnění převodního systému srdce.

Naproti tomu použití nifedipinu (NI) je u dětí s HT, ze-
jména pak v případech hypertenze akutní/těžké (podle Se-
cond Task Force jde o zvýšení TK nad 99 percentil pro 
daný věk, hospitalizace je nezbytná), publikováno frekvent-
něji (13, 14, 15, 16, 17, 18). V této indikaci je zajímavé, že 
v publikovaných sděleních bylo preferováno sublingvální 
podání nifedipinu. Je to sice jedna z možností, recentní 
doporučení však spíše upřednostňují klasickou perorální 
aplikaci, tj. polknutí. Jistou nevýhodou je velikost distribu-
ovaných tablet, které jsou zejména pro menší děti obtížně 
polknutelné; sublingvální podání se tak stále v klinické 
praxi udržuje. 

V případech akutní/těžké hypertenze bývá u dětí pou-
žíváno dávkování v rozmezí 0,25–0,5 mg/kg/dávku. Toto 
množství obvykle spolehlivě sníží přítomnou HT nejméně 
o 1/3 během 30 min, trvání účinku je až 6 hodin.

Nedostatečné jsou prozatím zprávy hodnotící postave-
ní nifidepinu v dlouhodobé léčbě HT. Zdá se však, že ni-
fidepin je z tohoto aspektu nedoceněným lékem. V dlou-
hodobé terapii se přitom doporučuje podávat nifidepin 2× 
denně. 

V polovině 90. let vznikl tzv. nifedipinový skandál, ne-
boť v literatuře bylo poukazováno na zvýšenou mortalitu 
dospělých pacientů s ischemickou chorobou srdeční ve 
srovnání s placebem. Důvod této mortality byl později 
vysvětlen rychlým poklesem iniciálních vysokých hodnot 
krevního tlaku u těchto pacientů s následnou výraznou 
hypotenzí a stimulací sympatiku. Tito nemocní tak často 
měli klinickou symptomatologii odpovídající mozkové hy-
poperfúzi, vč. následného rozvoje irreverzibilních změn. 
V případech léčebného použití NI u dětí s těžkou hyperten-
zí je tedy na místě určitá opatrnost a nutnost monitorovat 
TK v podmínkách intenzivní péče. Nejdůležitější je přitom 
nesnažit se krevní tlak snížit tzv. za každou cenu a rychle 
do normálního rozmezí hodnot, ale postupovat pozvolna 
ve snaze bránit rozvoji hypoperfúze mozku.

Velmi obezřetné dávkování nifidepinu je však nutno vo-
lit u nemocných s těžším poškozením funkce jater a dále 

také u Asiatů z jižních oblastí (např. Vietnam, Indonésie, 
Singapur), u nichž byl prokázán výrazně snížený metabo-
lizmus tohoto farmaka (biologický poločas je u tohoto et-
nika prodloužen na více než 8 hodin).

II. (felodipin, isradipin) a III. (amlodipin) skupina BKK 
Použití isradipinu (IS) bylo hodnoceno ve dvou studi-

ích (19, 20), které shodně prokázaly příznivý efekt isradipi-
nu na HT - systolický TK byl redukován o 6–12 %, diastolic-
ký TK o 7–17 %. Dávky isradipinu se pohybovaly v rozmezí 
0,1–0,8 mg/kg/24 hod, z vedlejších účinků se u pacientů 
objevila tachykardie a zčervenání v obličeji. Obě studie při-
tom zdůraznily, že při podávání isradipinu bylo pozorová-
no jeho relativně krátkodobé působení (6–8 hod) a tak nut-
nost opakovaného podávání. Je to konstatování výrazně 
odlišné od studií s podáváním isradipinu u dospělých. Na-
proti tomu oceňována byla použitá léková forma (suspenze, 
stabilní po 30 dnů od přípravy), kterou bylo možno zejmé-
na u malých dětí podávat bez problémů.

Účinek retardované formy felodipinu (FE) byl srovná-
ván s efektem nifedipinu (21). Jednalo se o děti s pro-
kázanou HT renálního původu. Dávka felodipinu byla 
0,18–0,56 mg/kg/24 hod. Závěr studie vyzněl velmi přízni-
vě pro felodipin – podařilo se totiž dosáhnout redukce hod-
not TK, především pak v obdobích mimo noc. Autoři stu-
die hypoteticky předpokládali, že to byl důsledek podávání 
felodipinu pouze v jedné denní dávce a pravděpodobně roz-
dělením do dávek dvou by byl efekt na TK obdobný. Větší 
uplatnění felodipinu v běžné pediatrické praxi však proza-
tím chybí (22).

Větší zkušenosti jsou naproti tomu již publikovány 
u amlodipinu (AM) (23, 24). U dětí se sekundární HT bylo 
použito dávkování v širokém rozmezí 0,09–0,8 mg/kg/24 hod. 
Zajímavé přitom bylo konstatování, že vyšších dávek bylo 
nutno použít k redukci hodnot TK u menších dětí, u star-
ších pak byly efektivní dávky amlodipinu nižší. Současně 
přitom bylo preferováno podávání preparátu ve dvou den-
ních dávkách. Další podobná studie s amlodipinem byla 
provedena u 70 dětí v USA s objektivizovanou HT renální-
ho původu (25). Amlodipin byl podáván v dávkách 0,1–0,6 
mg/kg/24 hod; vedlejší účinky byly relativně zanedbatelné 
(zčervenání v obličeji, bolest hlavy, únava) a odeznívající 
po redukci podávané dávky. Výhodné u kojenců a batolat 
bylo podávání léku formou suspenze. Lze tedy očekávat, 
že amlodipin bude častěji v léčbě HT používán.

Z nejčastěji používaných BKK lze intravenózně po-
dávat verapamil, diltiazem a nicardipin. Dokumentované 
zkušenosti s těmito preparáty však prozatím zahrnují popu-
laci dospělých, pediatrické reference jsou minimální. Přes-
to bylo u dětí i se závažnou akutní HT referováno (26, 27, 
28) o příznivém účinku a současně minimálních vedlejších 
projevech u i.v. podaného nicardipinu (NC). Příznivý anti-
hypertenzivní efekt takto aplikovaného nicardipinu byl do-
konce popsán u předčasně narozených novorozenců s HT 
různé etiologie (29). Snad by tak nicardipin mohl v přípa-
dech akutní/těžké hypertenze nahradit doposud často pre-
ferovaný nitroprussid sodný, jehož nežádoucí účinky jsou 
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známé a vyžadují i dobrý laboratorní servis (zejména mo-
nitoraci sérové koncentrace thiocyanátu).

Závěr
Z dosavadních zkušeností prozatím pramení, že BKK 

představují další nové spektrum pro léčbu HT v dětském vě-
ku. Tabulka 2 uvádí dávkování BKK tak, jak je výše uvede-
né pediatrické studie doporučují. Prakticky všechny BKK 
jsou dobře tolerovány, mají málo vedlejších účinků a zejmé-
na dobrý efekt na HT. Uplatnění BKK v léčbě akutních hy-
pertenzních stavů u dětí je přitom častější než jejich podává-

ní dlouhodobé. Lze však předpokládat, že i v tomto směru 
bude přibývat zkušeností. Zejména dlouhodobá farmakote-
rapie BKK však má v pediatrii některé otevřené otázky, na 
něž prozatím jasné odpovědi chybí. Diskutuje se tak např. 
o nutnosti zhodnocení vlivu BKK na růst a vývoj dětského 
organizmu, na změny distribuce Ca v organizmu a v kardi-
ovaskulárním systému zvláště. V řešení těchto problémů se 
tak otevírají další možnosti pro pediatrii a její subspeciali-
zace (např. nefrologii, kardiologii, neonatologii), včetně nut-
nosti cílené spolupráce s farmakologicky orientovaným vý-
zkumem, ale i farmaceutickými výrobci. 

Tabulka 1. Některé farmakokinetické údaje o blokátorech kalciových kanálů

Lék                                                           Začátek účinku Poločas eliminace Ovlivnění funkce ledvin
verapamil                                                 18 mina 2–7 hoda  snížení CKr

                                                                                                                  6,4–12 hodb 
diltiazem                                                  30 mina  3,2–6,6 hoda  žádné
                                                                  5–10 hodb 
nifedipin                                                   20 mina  1,7–3,4 hoda  žádné
                                                                 2–2,5 hodb  3,7–4,3 hodb 
felodipin                                                   2–5 hod 10–16 hod žádné
isradipin                                                   1 hod 5–10,7 hod snížení dostupnosti při
                                                                   poklesu ledvinových funkcí
amlodipin                                                 6 hod 35–48 hod žádné
nicardipin (i.v.)                                         1 min 8,6–14,4 hod snížení CKr v případech
                                                                   nedostatečné funkce ledvin

a – neretardované formy, b– retardované formy, CRk – clearence endogenního kreatininu

Tabulka 2. Doporučené dávkování některých blokátorů kalciových kanálů u dětí

Lék                          Úvodní dávka Dávkovací  Maximální dávka Jiné
                                 interval
verapamil                3–4 mg/kg/den á 8 hod* 8 mg/kg/den až nepodávat současně s beta blokátory
                                  do 480 mg/den
diltiazem                 1,5–2 mg/kg/den á 8 hod* 6 mg/kg/den až může zvyšovat sérovou koncentraci 
                                  do 360 mg/den cyklosporinu A
nifedipin**               0,25–0,5 mg/kg/den 1–2×/den 3 mg/kg/den až sublingvální podávání se nedoporuřuje 
                                  do 180 mg/den zejména u neretardovaných forem
felodipin**               0,1 mg/kg/den 1–2×/den 0,6 mg/kg/den až tablety je nutno polknout celé
                                  do 20 mg/den
isradipin                  0,05–0,15 mg/kg/dávku 1–2×/den* 0,8 mg/kg/den až  je ve formě tablet i suspenze
                                  do 20 mg/den
amlodipin                0,1–0,3 mg/kg/dávku 1–2×/den 0,6 mg/kg/den až je ve formě tablet i suspenze, plný účinek 
                                  do 20 mg/den se dostaví za 5–7 dnů od začátku podávání
nicardipin                0,5–1 µg/kg/min kontinuální 4–5 µg/kg/min pozor na reflexní bradykardii, kontinuální
                                 i.v. infůze  monitorace TK během podávání je nezbytná

* platí pro neretardované formy, u retardovaných forem je možné podávání 1–2×/den
** platí pro retardovanou lékovou formu
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PŘEHLEDNÉ ČLÁNKY

Dětská kardiochirurgie
Bohumil Hučín

ISBN 80-247-0109-X, pevná vazba, 308 stran, cena 420 Kč
„Prof. MUDr. Bohumil Hučín, DrSc., přednosta kardiochirurgického oddělení Dětského kardiocentra ve Fakultní 

nemocnici v Praze - Motole, sepsal vynikající dílo, které obsahuje všechny důležité poznatky o chirurgii vrozených 
srdečních vad.

Profesor Hučín při sepisování dětské kardiochirurgie mohl čerpat ze svých rozsáhlých teoretických znalostí i prak-
tických zkušeností, poněvadž všechny popsané chirurgické postupy sám uskutečňoval a uskutečňuje a také byl svěd-
kem vývoje a změn operativy jednotlivých vrozených srdečních vad.

Kniha má 308 stran a je rozdělena do 34 kapitol. Každá kapitola pojednává o jedné vrozené srdeční vadě. Úvod 
každé kapitoly tvoří stručný přehled, ve kterém je zmíněna anatomie i patofyziologie vady, její klinický obraz, jsou 
uvedeny poznámky k diagnostice a také historická data. Pak vždy následuje pro kardiology i kardiochirurgy velmi 
důležitá část: indikace k operaci, kontraindikace, operační technika, komplikace, výsledky, prognóza, prognóza do 
dospělosti…

… Autor předkládá čtenáři velmi zdařilou a potřebnou publikaci, která je učebnicí a současně i operačním atlasem 
dětské kardiochirurgie. Je jistě jednou ze základních učebnic k atestaci z kardiochirurgie, dětské kardiologie, ale jsem 
přesvědčen, že i z kardiologie. Poučení o vrozených srdečních vadách zde najdou i internisté, praktičtí lékaři i studenti 
medicíny. Jedná se o knihu, která by neměla být v knihovně každého kardiochirurga a dětského kardiologa, ale měla 
by ležet na jejich pracovním stole.“
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