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Zjednoduseni lécby — novy koncept v lécbé tézsich

forem hypertenze?

Jan Vaclavik

Arteridlni hypertenze je nejcastéjsim kardiovaskularnim
onemocnénim. Celosvétové i v Ceské republice pacient(
s hypertenzi neustdle pribyva. Dle poslednich udajd ma
v nasi zemi hypertenzi 47,8 % muzi a 36,6 % Zen, coz pred-
stavuje celkem asi 3,5 milionu pacientt s hypertenzi. | pres
velké pokroky v 1é¢bé viak pouze 30,9 % hypertonik( dosa-
huje cilovych hodnot krevniho tlaku (TK) < 140/90 mm Hg [1].

Pfi monoterapii hypertenze dosdhne cilovych hodnot
krevniho tlaku pouze 39 % pacientl [2]. U vétsiny hyperto-
nikd lze dosdhnout efektivni kontroly tlaku pouze kombi-
naci alespon dvou antihypertenziv [3]. Ve velkych klinickych
studiich, jako napf. LIFE nebo ASCOT, uzivalo na konci stu-
die dva nebo vice l1ékd kolem 90 % pacientl, a v posledni
dobé byva kombinacni 1écba ve studiich podavana vsem pa-
cientdm (napf. ve studiich ADVANCE nebo ACCOMPLISH).

U casti pacientl je pfitomna tzv. obtizné |éc¢itelnd ne-
boli rezistentni hypertenze, kdy se nedafi dosdhnout cilo-
vych hodnot TK pacienta pfi reZimovych opatfenich a po-
uziti adekvatnich davek minimalné tfi antihypertenziv
rtznych tfid, z nichz jeden pfipravek je diuretikum, nebo
je nutné k 1é¢bé pouzit kombinaci ¢tyf nebo vice rliznych
antihypertenziv [3,4].

Ackoliv se rezistentni hypertenze dostala do povédomi Sir-
$i |ékarské verejnosti teprve nedavno, neni viibec vzacna. Pri
poslednim prazkumu NHANES v USA letech 2003-2008 byla
prevalence rezistentni hypertenze pfitomna u 12,8 % pacien-
t0 lécenych antihypertenzivy a u 8,9 % viech dospélych pa-
cientd s hypertenzi [5]. Ve Spanélském registru ambulantni-
ho monitorovani krevniho tlaku zahrnujicim 68 000 pacientd,
sledovanych praktickymi lékafi a specialisty, byla zjisténa pre-
valence rezistentni hypertenze 14,8 % [6]. Recentni data ze
studie BP-CARE ukazuji, Ze i u pacientl ve stfedni a vychodni
Evropé po vylouceni syndromu bilého pl&sté a non-complian-
ce je prevalence rezistentni hypertenze vysoka — 19,4 %.

Pokud u pacienta neni hypertenze dobre kontrolovana
stavajici 1écbou, vétsina Iékard reaguje posilenim lécby, nej-
Castéji zvysenim davek nebo pridanim dalsiho antihyperten-
ziva do kombinace, cozZ vétsinou pomUze a zlepsi kontrolu
krevniho tlaku. BohuZel u ¢asti pacientl (a zejména u téch
s rezistentni hypertenzi) i prfes opakované navySovani léc¢-
by pretrvavaji vysoké hodnoty TK. Témto pacientiim jsou
postupné pridavany dalsi a dal3i Iéky do kombinace, az ne-
zfidka nakonec byvaji odeslani na specializovana pracovisté
zabyvajici se diagnostikou a Ié¢bou hypertenze.

Jednou z nejcastéjSich pfi¢in rezistence hypertenze
k 1é¢bé byva ,rezistentni pacient” s nedostate¢nou adhe-
renci k |é¢bé (jinak feceno non-compliance). Ve studii au-
tort z Hradce Kralové pri vySetreni sérovych koncentraci
antihypertenziv u 84 rezistentnich hypertonikl asi tretina
pacientl uzivala vSechny predepsané Iéky (34,5 %), tfetina
uzivala jen ¢ast 1€kl (31 %) a tretina neuzivala zadné léky

(34,5 %) [7]. V podobné studii zahrnujici 163 ambulantnich
pacientl vysetfovanych prazskymi autory byla na zdkladé
vySetieni koncentraci antihypertenziv v séru zjisténa non-
-compliance u 47 % pacientd; z nichz 23 % vykazovalo ¢as-
tec¢nou a 24 % non-compliance pro vsechny léky [8].

K tomu, aby antihypertenziva mohla ucinkovat, je ne-
zbytné, aby pacienti Iéky uZivali. Bylo prokazano, ze ¢im
vice antihypertenziv a ¢im vice dennich davek pacienti
uzivaji, tim je jejich adherence k 1é¢bé nizsi [9]. Ve velké
kohorté pacientl z USA byla nejvyssi adherence pacient(
uzivajicich jeden Iék (77,2 %) a klesala pfi uzivani rezimu
skladajiciho se ze dvou (69,7 %), tfi (62,9 %) a ctyr Iéka
(55 %) [9]. Na adherenci nemocnych k farmakoterapii
mUze mit kromé poctu uzivanych Iék negativni dopad
také castéjsi davkovani léciv, vyskyt nezadoucich ucinkd,
nizka ucinnost, ¢i dokonce Spatna chut medikace [10].

V praxi je mozné zlepsit adherenci pacientl k [écbé zjed-
nodusenim lé¢ebného rezimu, coZz umoznuji zejména fixni
kombinace antihypertenziv. Metaanalyza ¢tyf studii u hy-
pertonikd prokazala, Ze pouziti fixnich kombinaci snizu-
je riziko non-compliance o 26 % oproti podavani volnych
kombinaci Iéciv a dafi se s nimi hypertenzi |épe kontrolo-
vat [11]. Zahajeni Iécby fixni kombinaci vede u pacientt
s nedostatecné kontrolovanou hypertenzi k rychlejsSimu
a vyraznéjsimu poklesu krevniho tlaku nez zahajeni Iécby
monoterapii. Jako pfiklady je mozno uvést fixni kombinaci
aliskirenu s amlodipinem pouzitou ve studii ACCELERATE
nebo fixni kombinaci telmisartanu a amlodipinu ve stu-
dii TEAMSTA-5 [12,13], ve kterych byl navic vyskyt neza-
doucich uc¢inkd (zejména otokl dolnich koncetin), a tudiz
i Cetnost vysazeni |écby pfi podavani fixnich kombinaci vy-
znamné niz$i nez pfi monoterapii amlodipinem.

Hypertonici, kterym byla od pocatku podavana fixni
kombinace, maji po roce lécby hypertenzi kontrolovanou
vyznamné castéji oproti skupiné, v niz byla [écba zahdjena
monoterapii ¢i volnou kombinaci dvou antihypertenziv [14].
O podstatné lepsi compliance pacientd uzivajicich fixni kom-
binace svédci skutecnost, Ze si je mnohem castéji vyzveddvaji
v lékdrnach. Béhem sledovaného obdobi si na recept vyzved-
lo léky 88 % pacientl uzivajicich fixni kombinaci a pouze 69
% pacientl uzivajicich ,volnou” kombinaci dvou lékd (p <
0,001), a to bez ohledu na pocet dalSich uzivanych lékd [15].
Z téchto dUvodl posledni evropské doporucené postupy
uprednostriuji podavani antihypertenziv ve fixnich kombina-
cich [3].

Vyznamnou roli hraje pfi podavani fixnich kombinaci jed-
nou denné u pacientt s téZkou hypertenzi také délka ucin-
ku antihypertenziv obsazenych v kombinaci. Literarni data
napf. ukazuji, ze telmisartan, ktery ma z pouzivanych sarta-
nG nejdelsi plazmaticky polocas (> 20 h), vede pfi podavani
v kombinaé¢ni 1é¢bé k vyraznéjSimu poklesu TK a dosazeni
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Obr. 1 - Zlepseni kompenzace hypertenze po zjednoduseni léceb-
ného rezimu

lepsi kontroly hypertenze nez identické kombinace obsahuji-
ci enalapril nebo valsartan [16,17]. Telmisartan ma navic jako
jediny ze sartan( diky studii ONTARGET schvélenou indika-
ci prevence kardiovaskuldrnich pfihod u pacientd s vysokym
kardiovaskuldrnim rizikem. Z dihydropyridinovych blokatort
vapnikovych kanald ma nejdelsi polocas amlodipin (35-50 h).
V nasi praxi se ndm u tézsich hypertonikd vyuzivani fixnich
kombinaci antihypertenziv s co nejdelsim polocasem ucinku
osvédcuje: miZeme je podavat jednou denné, nevedou u pa-
cientl k vyraznému kolisani tlaku a dosahujeme lepsi kontro-
ly hypertenze na konci davkovaciho intervalu.

Ac je to prekvapuijici, studie hodnotici icinek zjednoduse-
ni [é¢ebného rezimu u rezistentnich hypertonik dosud chy-
bi, proto zde uvedu zkusenost z naseho pracovisté. V ramci
pilotni studie jsme testovali Uc¢innost zjednoduseni lIécebné-
ho rezimu u 32 pacientu, ktefi k ndm byli odeslani pro rezis-
tentni hypertenzi. Primérny vék pacienttd byl 56 let, 26 bylo
muzUl a 6 Zen. Pacientdim byla provedena Uprava medikace
s nasazenim fixni kombinace obsahujici telmisartan (v davce
80 mg) a amlodipin (u 26 pacientt v davce 10 mg, u 6 pa-
cientd v davce 5 mg). Pfi vstupnim vysetfeni byl primérny
krevni tlak 159,2/92,0 mm Hg, pacienti uzivali prmérné 4,9
antihypertenziva v poctu 5,3 tablety antihypertenziv denné.
PFi nasledujici klinické kontrole byl pramérny TK téchto pa-
cientld v ordinaci 137,8/82,1 mm Hg, takZe doslo k poklesu
krevniho tlaku o0 21,4/10,9 mm Hg. Pramérny celkovy pocet
uzivanych antihypertenziv se nezménil a byl i po upravé
lécby 4,9, pacienti vSak po Upravé lécby uzivali prdmérné
pouze 4,0 tablety antihypertenziv dennég, tedy o 1,3 tablety
denné méné nez na pocatku (obr. 1).

Na zlepseni kompenzace hypertenze se u nasich pacientd
pravdépodobné spolupodilely zlepseni compliance s lé¢bou
a vysoka ucinnost pouzitych antihypertenziv. Je samozrej-
mé, Ze jde pouze o nekontrolovana data u malého poctu
pacientl, kterd bude zapotrebi ovéfit v dalsich studiich.
Nase kazdodenni klinické zkusenosti z praxe ale opakova-
né potvrzuji, Ze ,méné” byva u rezistentnich hypertonikd
velmi casto ,vice”. Jsem proto presvédcen, ze racionaliza-

ce lé¢ebného rezimu a jeho zjednoduseni s vyuzitim fixnich
kombinaci by mély byt jednim z prvnich krokd, které lékar
u pacienta s obtizné léc¢itelnou hypertenzi provede.
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