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TONANDA NEO ¢

perindoprilum - argininum / amlodipinum / indapamidum

BEZLEPKU'  BEZ LAKTOZY'

tableta’

pro individudlIni
Opravu davky'

ruzné sily

baleni bez doplatku?

TONANDA NEO

Zkracena informace o pripravku
1,25m|g' d lodipin-besilat
idu a amlodipin-besilat ekvivalentni 10 r,ng amlodipinu.

Nazev piipravku: Tonanda Neo 5 mg/1,25 mg/5 mthabIety, Tonanda Neo 10 mg/2,5 mg/5 mg tablety, Tonanda Neo 10 mq/2,5 mg/10 mg tablety. SloZeni: Jedna tableta obsahuje: 5 mg perindopril-argini ivalentni 3,395 mg perind
5 mgl(amlodlplnu, nebo 10 mg perindopril-argininu €kvivalentni 6,79 mg perindopn[u, 2,5 mg indapamidu a amlodipin-besildt ekvivalentni 5 mg amlodipinu nebo 10 mg perindopril-argininu i6,79mg p ilu, 2,5mg ind;
Indikace: Pripravek Tonanda Neo je indikovan jako substitucni terapie pro léchu esencialni hypertenze u dospélych pacientil, ktefi jiz dobfe odpovidaji na lécbu fixni kombingciﬁerindorril/iq@apamid a amlodipinu, podavar:j?mi soucasné v téze davce. Davkovani a zpiisob podani: Jedna tableta
1x denné, nejlépe rano a pred jidlem. Fixni kombinace neni vhodna pro inicidlni lécbu, Je-li nutna zména davkovani, davka jednotlivych slozek ma byt titrovana samostatné. U pacientdi s tézkou poruchou funkce jater a ledvin je pripravek kontraindikovan. U pacienti se stredné tézkou poruchou
funkce ledvin {( earance kreatininu 30-60 m| /minl)le pripravek kontraindikovan v ddvkdch 10 [ng/Z,S,m'?/S mg a 10 mg/2,5 mg/10 mg. U pacient s lehkou az stfedné téZkou poruchou funkce jater md byt pfipravek poddvan s opatrnosti Bezpecnost a icinnost pripravku u déti a dospivajicich nebyla
stanovena. Starsi pacienti mohou byt pfipravkem [éceni v zvislosti na rendlni funkci. Peroralni podani. Kontraindikace: ial¥110van| pacienti, pacienti s nelécenym dek srdecnim selhanim, hypersentzitivita na lecivé latky nebo jiné sulfonamidy, na denvat{ dihydm;ari inti nebo na
jiny inhibitor ACE nebo na kteroukoli pomocnou ldtku. Anamnéza angiotického edému (Quinckeho edému) souvisejiciho s predchozi terapii inhibitory ACE. Dédicny/idiopaticky angioedém. 2. a 3. trimestr té i. HepatdIni encefalopatie. Tézkd porucha funkce jater nebo ledvin (CrCL <30 ml/min),
stredné tézka porucha funkce ledvin (CrCL <60 ml/min) u davek obsahujicich 10 mg/2,5 mq kombinace perindopril/indapamid. anokalemi& Zavaina hyp Sok (véetné Kardi iho). H icky nestabilni srdecni selhani po akutnim infarktu myokardu. Obstrukce vytokové asti leve
komory &napi. vysokf stupeni aortdni stendzy). Soubézné uZiti s pripravky obsahujicimi aliskiren u pacienti s diabetem nebo poruchou funkce ledvin (GFR'<60 mi/min/1,73m?). Soucasné uzivani se sakubitrilem/valsartanem, pfipravek Tonanda Neo nesmi byt nasazen dive nez 36 hodin po posledni
davee sakubitrilu/valsartanu. MimotéIni lécba vedouci ke kontaktu krve se zagornq nabitym povrchem. Signifikantni bilateralni stendza rendini arterie nebo stendza rendlni arterie u jedné fun?ujm edviny. Zvlastni upozorneni: Kombinace s lithiem, draslik Setficimi léky, doplky drasliku nebo
dopliky soli obsahujicimi draslik se nedoporucuje. Dudlni blokdda RAAS kombinaci inhibitoru ACE, blokdtory receptord pro angiotenzin Il nebo aliskirenu ani lécba pacientii s primérnim hyperaldosteronismem se nedoj gruguge. U pacientd uzivajicich inhibitory ACE byly zaznamenany neutropenie/
granulocytéza, trombocytocrenie a anemie. U pacientd s bilaterdIni stendzou rendini arterie nebo stendzou rendni arterie u jedné fungujici ledviny je zvySené riziko zdvazné hypotenze a rendiniho selhni. U pacienti lécenych inhibitory ACE byl pozorovan angioedém &gg}nelintestinajmho), ktery,

kud je spojen s obstrukci dychacich cest, vyzaduje okamzité zah?’em’ akutni léchy. U cerno3skych pacientii byla zaznamendna vyssi incidence angioedému. U pacienti lécenych inhibitory ACE byly i reakce béhem e jedem h nebo béhem aferé;
nizkodenzitnich lipoproteini pomoci dextran-sulfatu a u pacientii dialyzovanych pomoci vysoce propustnych membran. U thiazidi a diuretik pfibuznych thiazidum byl zaznamenénY pripady fotosenzitivity. U poruchy funkce ledvin davky pFipravku Tonanda Neo maji odrdzet davky jednotlivych slozel
u ivan¥ch samostatné. U preexistujici deplece sodiku existuje riziko nahlé h)‘]gotnge. Prechodnd hyﬁotenze neni kontraindikaci pro pokracovani léchy. U pacientii ohrozenych hypokalemii je nutné asté sledovani plazmatickych hladin drasliku. Pri pouzivani inhibitorii ACE byl zaznamenan suichy kasel.
Pacienti se srdecnim selhanim nebo obstrukci priitoku levou komorou maji byt Iéceni s opatrnosti. U diabetikil je diilezité monitorovani glykemie, zejména pfi nizkych hladinach drasliku. Lécha dlouhodobé piisobicimi inhibitory ACE mé byt prerusena jeden den pred operaci, je-li to mozné, z diivodu
rizika hypotenze. U pacientl s lehkou a stfedné tézkou poruchou funkce jater je zapotrebi opatrnost. Sulfonamidy nebo derivaty sulfonamidi mohou zpisobit wdiOS){_nkrati(kou_reakci vedouci k choroidalni efuzi s defektem zorného pole, pre_chocne_m{opii a akutnimu glaukomu s uzavienym Ghlem.
Pripravek obsahuje lécivou latku, kterd miize vrvolat pozitivitu doplnFovych testil. Interakce: Sakubitril/valsartan, racekadotril, inhibitory mTOR (sirolimus, everolimus, temsirolimus), gliptiny, aliskiren, soli drasliku, kalium Setfici diurtetika, inhibitory ACE, antagonisté receptorti angiotensinu Il,
NSAID, hepariny, imunosupresiva, kotrimoxazol, dialyza nebo hemofiltrace pomoci vysoce propustnych membran, aferéza pomoci dextran-sulfatu, lithium, estramustin, dantrolen, grapefruit nebo grapefruitova stava, baklofen, inzulin, perorani antidiabetika, draslik-nesetici diuretika, chinidin,
hydrochinidin, disopyramid, amiodaron, dofetilid, ibutilid, bretylium sotalol, fenotiaziny, benzamid){, pimozid, bepridil, cisaprid, difemanil, erthyromycin i.v., halofantrin, mizolastin, moxifloxacin, pentamidin, sparfloxacin, vinkamin i.v., methadon, astemizol, terfenadin, amfotericin Bi.v., systémove
podané (t;lukof(ortikmdy amineralokortikoidy, tetrakosaktid, stimulacni laxafiva, srdecniglykosidy, alopurinol, silné induktory CYP3Ad (rifampicin, tiezalka teckovand), inhibitory protedzy, azolova antimykotika, makrolidy, verapamil,dilttazem, tricyklick antidepresiva, neuroleptika, antihypertenziva,
vazodilatancia, alopurinol, cgjo;ta}ilgya, prokainamid, anestetika, sympagomirlu’g}ika, zlato, jodované kontrastni latky, soli vépniku, atorvastatin, warfarin, takrolimus, simvastatin.. Téhotenstvi a kojeni: Pfipravek je kontraindikovan v priibéhu 2. a 3. trimestru téhotenstvi a neni doporucen v priibéhu
1. trimestru téhotenstvi. Podavani pripravku béhem kod‘enl se nedoporucuje. Uinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Piipravek mize mit vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje, opatrnost je nutna zejména na Eocatku Iéchy. Nezadouci ucinky: Nejcastéjsimi hlasenymi nezadoucimi
icinky jsou: zdvrat, bolest hlavy, parestezie, ospalost, dysgeuzie, zhorseni zraku, diplopie, tinitus, vertigo, palpitace, zrudnuti, hypotenze (a ucinky souvisejici s hyp i), kasel, dyspnoe, gastre t poruchy (Dolest bricha, zdcpa, prijem, dyspepsie, nauzea, zvraceni, zmény ve vyprazdovani
stfle'\ga)r, hypltnka[emlr;:, er.ll( ritus, vyrazka, makulopapuia’rnl’vyréika, svalové kiece, otoky kotniki, astenie, edém a tnava. Baleni: 30 tablet. Doba pouZitelnosti: 3 roky. Uchovévani: Uchovévejte v piivodnim obalu, aby byl pripravek chrénén pred svetlem a vlhkosti. Tento Iécivy piipravek nevyZaduje
2vlastni teplotni podminky uchovavani.
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UVODNI SLOVO

Uvodni slovo

Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

v leto$nim horkém létu prichdzime s tématem hypertenze. Pro¢ pravé s hypertenzi?
Je to jeden z nejcastéjsich rizikovych faktort kardiovaskularnich onemocnéni. Podle
tdaj UZIS, které vychazeji z preskripce antihypertenzni 1é¢by, trpi na arterialni
hypertenzi (AH) v Ceské republice ptiblizné 2,2 milionu osob. Skuteé¢ny pocet
pacient(i s AH je v8ak jesté vyssi. Ze studie post-MONICA vyplyv4, ze kazdy ctvrty
clovék o své hypertenzi viibec nevi a zhruba kazdy treti diagnostikovany hypertonik
neuziva zadnou antihypertenzni terapii. Navic se predpoklada, ze v nasledujicich
deseti letech pocet hypertonikll naroste o dalsich 10 %.

Bohuzel, kontrola krevniho tlaku (TK) je stile nedostate¢nd. Cilovych hodnot
krevniho tlaku pod 140/90 mmHg dosahuje pouze 30 % muzt a 37 % Zen. V aktudlnich
TK (STK 120-129 mmHg). AH je, kromé poskozeni dalsich cilovych orgdni, také
nejcastéjsi pricinou vzniku srdeé¢niho selhdni spole¢né s ischemickou chorobou
srde¢ni. Zeny trpici hypertenzi majf trojnasobné vyssf riziko rozvoje srde¢ntho selhén,
u muz je riziko pfiblizné dvojnasobné. Metaanalyza z intervenc¢nich studif prokdzala,
ze kazdé snizeni systolického TK o 5 mmHg snizuje riziko vzniku srde¢niho selhani
0 14 %. Zlep3eni kontroly TK v Ceské republice je proto zasadnim krokem ke zpoma-
leni prevalence srde¢ntho selhdni.

Mame horké 1éto a hypertenze mize mit specifické projevy a rizika. Jak teplé pocasi
ovliviuje krevni tlak? Vysoké teploty zpisobuji rozsifeni cév a vedou k poklesu TK.
Pacienti mohou trpét ptiznaky z nizkého krevniho tlaku, jako je Gnava, zdvraté,
mdloby, zvl4sté pri dehydrataci. Zvy$ené poceni vede ke ztritdm vody a elektrolytii
(sodiku a drasliku). Proto doporu¢ujeme dostate¢ny prfijem tekutin, vyhybat se ex-
trémnim teplotdm, zejména u star$ich hypertonikd, prizpasobit i fyzickou aktivitu,
nékdy musime sdhnout k Gpravé medikace, predevsim diuretik. Je doporuceno ¢astéjsi
meéfeni TK.

Hypertenze nds doprovazi i v téchto letnich dnech, a proto je uzite¢né si precist
¢lanky o hypertenzi od nasich pfednich odborniki na diagnostiku a 1é¢bu hypertenze.
Preji Vam ptijemné prozitf prazdninovych dna s ¢lanky o hypertenzi.

Vds
Miroslav Soucek
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ROZHOVOR

MUDr. Eva Kocianova, Ph.D.
.0 prevenci, dezinformacich
v mediciné a bubnovani”

Rozhovor vedla
Jindra Moravcova

8 Co prispélo k vasemu rozhodnuti stat se
lékarkou?

Moznd jsem se tak uz narodila. U nés
doma nikdo l1ékar nebyl. Ale méla jsem
stryce, ktery byl 1ékaf. A on vzdycky, kdyz
k ndm pfijel na prazdniny, lezel na dece
a Cetl odborné ¢asopisy. Bylo na ném vi-
dét, jak moc ho to bavi, a mé to fascino-
valo. Ta vasen z ného byla citit. Takze
nejspis to byl mdj vzor pfi rozhodovani,
¢emu se budu v zivoté vénovat. Také
jsem si pohravala jesté s myslenkou byt
ucitelka, protoze vyucovdni mé bavi. Ale
v tom, co délam, se to uc¢eni s medicinou
potkalo. U¢im na fakulté a velice mé bavi
prednaset pro odbornou vefejnost.

B A obor kardiologie vas lakal hned od za-
Cétku?

Kardiologie se mi prosté stala. Méli
jsme asi v patém ro¢niku mediciny uci-
tele na kardiologii pana doktora Kovace.
A protoze ho nebavili znudéni medici,
vyhlasil soutéz o EKG pravitko — kdo mu
nejlépe popise EKG, tak to pravitko vy-
hraje. To byl tehdy takovy skvost, ktery
jsme vsichni chtéli. Dneska se mi v§ichni
sméji, ale tehdy to byl majetek. A ja jsem
ho hrozné chtéla. Tak jsem v tom EKG
lezela do pristiho praktika, malovala jsem
si vektory a chtéla jsem moc pochopit,
jak to funguje. A to pravitko jsem vy-
hréla. A pak uz se to néjak vezlo. Na za-
kladé toho jsem jela na stdz do anglic-

MUDr. Eva Kocianova, Ph.D.

e vedouci lékarka Centra pro hypertenzi a sekundarni prevenci,

I. interni klinika FN Olomouc

e garantka programu Srdce v hlavé

e garantka programu Nebud pod tlakem

MUDr. Eva Kocianova, Ph.D., v ,tonokoutku”.
[Foto: archiv MUDr. Kocianové]

kého Leicesteru na kardiologickou kli-
niku, kde jsem se naucila stra§né moc
véci, a vratila jsem se uz rozhodnutd, ze
se budu vénovat kardiologii.

Q Prinesla jste si z Leicesteru kromé rozhod-
nuti i néco jiného? Néjaky pfistup nebo

postup, ktery v Ceské kardiologii nebyl do té
doby obvykly nebo znamy?

Byla tam hodné vyrazné citit snaha
postarat se co nejlépe o kazdého jednoho
pacienta individudlné. Tak jsem to tam
vnimala. Bylo zvykem, Ze lékafi, ktefi pa-
cienta o$etfovali ve své ambulantni praxi,
starali se o néj taktéz i na lazku. Chodili
za nim na oddéleni a vedli lécbu. To se
mi moc libilo a snazim se to prenaset i do
svoji praxe.

B SnaZzite se to pfenést i smérem ke svym
studentim?

To také. Ale predevsim se snazim pro-
budit v nich snahu hledat a vidét souvis-
losti. To je v mediciné takova zajimava
detektivka — dopidit se vSech spojitosti.
Snazim se neucit jenom ty jednotlivé dia-
gnozy, ale i spojnice mezi nimi. To si my-
slim, Ze Gplné bézné neni. Jeden student,
ktery uz mé daleko presdhl, protoze je
z néj profesor, mi neddvno rekl: ,Tys mi
tenkrat tak krasné logicky vysvétlila a na-
malovala ten plicni edém, Ze jsem od té
doby védél, Ze budu kardiolog*

8 Kardiologickd onemocnéni vedou Zebricky
umrtnosti, okruh nemocnych se rozsifuje na-
vzdory vymoZenostem, které medicina na-
bizi. Jako mimoradné diileZita se ¢im dale tim
vice jevi prevence. Vy se ji hodné vénujete.
Ale nebylo tomu vzdycky tak, byla
doba, kdy jsem nad tou prevenci mozna
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Po tispésné prednésce na kongresu Ceské spolecnosti pro hypertenzi v Mikulové.

i trochu ohrnovala nos. Zac¢inala jsem
akutni medicinou na jednotce intenzivni
péce, pak jsem se posunula k diagnostic-
kym metoddm. A az ted po letech jsem
se posunula uplné tam, kde se zac¢inat
mad. Protoze jak ¢lovék starne a moudri,
tak mu dochdzi, kolik se toho d4 zachra-
nit. A Ze i kdyz jsou kardiologické me-
tody a léky mocné prostredky proti umi-
rani na kardiovaskuldrni nemoci, pre-
vence je prostredek jesté silnéjsi.

A 7e vlastné spousta z téch pribéht,
které na luzkovych oddélenich prozi-
vame, by se viibec nemusela stit. Takze
ano, ted plisobim polovi¢nim tvazkem
na 1. interni klinice kardiologické a po-
lovi¢nim Gvazkem pomdaham rozvinout
uplné novy projekt Fakultni nemocnice

6 | SVET PRAKTICKE MEDICINY 2/2025

[Foto: archiv MUDr. Kocianové]

Olomouc, ktery se vénuje jenom pre-
venci. Je to preventivni klinika, na které
by se méli soustfedovat ti pacienti, u kte-
rych toho jde jesté hodné zachranit.

B Fakultni nemocnice Olomouc na prevenci
v kardiologii cili hodné. BéZi zde program
Nebud pod tlakem, jehoZ jste odbornou
garantkou. Predstavte ndm ten program
detailnéji.

Je to takovy pilotni projekt s cilem op-
timalizovat krevni tlak a celkovy zdra-
votn{ stav pacienta upravou zivotniho
stylu a optimalizaci 1é¢by. Rekli jsme si,
Ze pacienti, ktefi se chtéji starat o sv{ij
krevni tlak i jinak nez jenom tak, Ze na-
tahnou ruku pro tabletku, by si zaslouzili
komplexni péci. A za mocné podpory

nemochnice jsme rozjeli projekt pro dob-
rovolniky, ktefi je$té nejsou jinak ne-
mocni, maji ,jenom” ten vysoky krevni
tlak a je jim do 60 let. My jim ve spolu-
préci s dalsimi pracovisti FN Olomouc
poskytujeme takovou komplexni $kolu
zdravého zivotniho stylu a sebemonito-
race krevniho tlaku, ktera trva cely jeden
rok. Podili se na tom rada klinik, napfi-
klad télovychovné lékatstvi, hypertenzio-
logové, psychologové, fyzioterapeuti,
obezitologové, spankovi odbornici —
zkratka rada specializaci. Zacastnéni
pacienti by méli byt po tom roce schopni
se o svUj krevn{ tlak postarat s pomoci
lékate rovnym dilem jako partneti. Tim
se md snizit jejich kardiovaskulérni riziko
a zlepsit jejich prognéza. Dafi se nim to,
klienti jsou na konci programu aktivni,
citi se 1épe, maji spravné kompenzova-
nou hypertenzi a zhusta maji po roce
méné tablet nez na zadatku.

B Kolik uz se projektu zicastnilo pacienti?

Miéme 130 osob a potad pribyvaji. Ten
projekt neni postaven tak, Ze by naraz
vstoupil néjaky pocet pacientl. Ale pfi-
birdme nové pacienty postupné tak, jak
mame sily a jak se uvolnuji mista. Uz to
takto bézi druhy rok. Jezdi k ndm pa-
cienti z rtiznych casti republiky, mame
pacienta od Luznice, mame pacienty
z Pribrami, jezd{ k ndm nékolik pacientt
z Prahy. Jsou to pacienti, ktefi chtéji
k problému pristoupit aktivnéji, nez je
v CR zvykem. Hledaji v internetovém
prostoru a na socidlnich sitich, jak by si
mohli pomoci, najdou si nds a ptijedou.

B 7o by si jisté zaslouZilo nasledovani i v ji-
nych nemocnicich, myslim, Ze by bylo pro-
spésné, aby takovyto program byl dostup-
néjsi v celé Ceské republice.

To bychom rozhodné radi. My sbirdme
data a nejdfiv musime prokazat, Ze to je
ekonomicky i personélné zvlddnutelné
a Ze to ma vysledky. Az se toto prokdze
a publikuje, véfim a doufam, ze se fada
pracovist pridd.

B Jste zapojena i do dalsiho programu, Srdce
vhlavé...

Srdce v hlavé je krasny projekt, kde se
odbornici z riiznych odvétvi snazi edu-
kovat verejnost zptisobem, ktery je pro
ni atraktivni a srozumitelny, vysvétlit
souvislosti mezi Zivotnim stylem, farma-
koterapii a zdravim. J4 jsem garantka
tohoto programu, to znamen, Ze pokud
jsem oslovena, snazim se podat rele-
vantni informace tak, aby z toho mohly
vzniknout tiskové zpravy. A aby pacienti
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dostévali spravné informace, protoze je
kolem nds spousta dezinformaci.
Q Na které dezinformace naraZite nejcastéji?
»Léky na cholesterol jsou $patné” — to
meé tedy velice trépi, stejné jako dezinfor-
mace kolem ockovéni. A také mé zlobi
takové to tvrzeni a pristup ,na néco se
umfiit musi”. Lidé si $patné predstavuji to,
co je mezi produktivnim Zivotem a smrti.
Ze to neni tak, Ze zaviou o¢i a ted bude
klid svaty. Ale Ze tam prijde nemoc a ta
ovlivni nejen jejich zivot, ale i Zivot jejich
rodin a blizkych na nékolik a mnoho let.
A 7e to muZe byt obrovska zatéz a velkd
frustrace jak pro né, tak pro okoli. A to ti
lidé nevidi.

8 Podobné je i tvrzeni ,my to mame v ro-
diné” a ,léky na tlak jsou skodliva chemie”.

Ano, ten odkaz na rodinnou zatéz si
mnoho pacient® prebird alibisticky. To je
takové to — ,jd nebudu délat nic, kdyz to
méme v rodiné“. A to mé také zlobi. Ta
geneticka informace se samoziejmé a lo-
gicky prendsi. Ale prece kdyz o tom vim,
mizu a mél bych se snazit s tim bojovat
a 0 to vice se snazit to ovlivnit. Té infor-
maci, kterou jsem zdédil po predcich, se
muzu postavit celem a udélat véechno
pro to, aby mné se to nestalo. Jeden
z programt, které rozjizdime v ramci
Centra zdravi a prevence, se jmenuje Ro-
dinny stragdk. A tam se pfimo jde po té
jedné nemoci, kterd dési generace po
sobé, a snazime se ji predchazet. A co se
tyce 1€k na cholesterol a na tlak, jsou to
1é¢iva, ktera zachranuji zivoty, ale exis-

tuje kolem nich spousta fam. Tteba:
»Doktor mi dava léky, aby na mné vydé-
lal* S tim se vdzné setkdvam, pacienti si
Casto mysli, Ze ja z kazdé tabletky, kterou
spolknou, néco mdm. Neméam. Kdyz to
jde bez tabletek, je to super. Ale ono to
¢asto bez nich nejde. Tteba pravé proto,
Ze to onemocnéni je rodinny strasak
a genetika hraje tu roli tak velkou, Ze
i kdyz se snazite zdravé Zit, stejné néja-
kého spojence v tom boji potfebujete.
Snazim se, aby pacienti brali léky jako
spojence. A chtéla bych vSechny pacienty
ubezpecit, ze léky na cholesterol a vysoky
krevni tlak, které se v CR dostanou az
k pacientovi, jsou provérené evidenci na
obrovskych souborech, které si viibec
pacienti nedovedou predstavit. Jsou pro-
spésné, prokazatelné prodluzuji zdrava
léta a oddaluji pfedc¢asnd umrti z kardio-
vaskuldrnich pficin.

8 Kardiovaskularni riziko je ve spolecnosti
stale vyssi a nové by se podle doporuceni
Evropské kardiologické spolecnosti méla
fesit nejen hypertenze (TK méfeny v ordi-
naci nad 140/90 mmHg), ale vénuje se vétsi
pozornost tlaku zvysenému (systolicky TK
120-139 mmHg) a doporucuje se Ié(it.

Z dostupné literatury a popula¢nich
studif vime, Ze hypertenzi mediované
organové poskozeni vznikd uz od
120 mmHg systolického krevniho tlaku.
J4 tieba svym pacientim fikdm: ,Vase
cévy starnou rychleji nez vy, pokud mate
krevni tlak zvySeny.” A to nad téch
120 mmHg uz je. A druha polozka v této
problematice je, Ze se nemtizeme spoleh-

Vzécné chvilka v ordinaci bez pacientd...

[Foto: archiv MUDr. Kocianové]

Sport je dileZity.
[Foto: archiv MUDr. Kocianové]

nout na to, ze tlak méteny v ordinacich
vzdycky poda spravnou informaci a ze to
staci ke screeningu pacientd ohrozenych
hypertenzi. Odbornd spole¢nost se na to
ted diva tak, Ze pacienti, kteti maji zvy-
$eny krevni tlak nad 120 mmHg, by méli
byt peclivé prosetfeni. Mél by jim byt
krevni tlak zkontrolovan mimo ordinaci.
Madéme na to dvé metody — ambulantni{
monitorovani krevntho tlaku za 24 hodin
pristrojem, ktery v intervalech mér{ tlak
cely den, i kdyz spite. A druhym zptso-
bem je domdci{ méreni, kdy si pacient
méfi tlak sdm v domdcim prostredi. Mél
by to délat dvakrat rdno a dvakrat vecer
po dobu 4-7 dni a z toho vypocitat pri-
mér. Tyto dvé metody by mély byt pouzity
u vech pacientd, ktefi maji zvy$eny
krevni tlak a k tomu néjaké riziko. Napfi-
klad néjaké dalsi onemocnéni, jako je one-
mocnéni ledvin ¢i diabetes, anebo néjaké
modifikatory rizika, jako je tfeba rodinna
anamnéza. Neznamend to, Ze ten krevni
tlak nutné musime zacit takto ¢asné lé¢it
u véech, to viibec ne. Ale je uptend pozor-
nost na mnohem lepsi a peclivéjsi pre-
venci u této skupiny osob. J4 tomu hodné
fandim a namitky, Ze se to ned4 sledovat,
protoze takovych pacientt je stra$né moc,
u mé neobstoji. J4 si myslim, Ze je to je-
nom o organizaci, o nauceni stfedniho
zdravotnického personalu dovednostem,
které muze a je schopen vykonavat. Tteba
spocitat riziko, ty pacienty vychytavat,
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Velkou vasni MUDr. Kocianové je hudba. Bubnovéni je pro ni neskutecny relax.
[Foto: archiv MUDr. Kocianové]

kontrolovat jim praméry, a na toho 1é-
kafe potom spadne mnohem méné
prace. I kdyz to vypadé désivé, ze kolem
toho je a bude spousta préce, urcité to
stoji minimalné za modelovani systémt,
které by nam s timto pomohly. J4 jsem
opravdu veliky nad$enec do prevence
a moc tomu fandim.

3 Kdyz mluvime o prevenci a zminila jste
doméci monitorovani krevniho tlaku - vy
jste zastankyné hesla ,tonometr do kaZzdé
rodiny”.

Ano, tonometr do kazdé rodiny urcité.
ProtoZe pti vysokém vyskytu zvyseného
a vysokého tlaku to rozhodné stoji za to.
Podle guidelines Evropské kardiologické
spole¢nosti i Evropské hypertenzni spo-
le¢nosti se fizeni 1é¢by krevniho tlaku
doporucuje na podkladé tlaku méfeného
doma. A nemyslim takové to ,ted se
zméfim, protoze mi neni dobre®. Ale
opravdu toho poctivé spocitaného pra-
méru z optimélné sedmi dni. Podle toho
se d4 ridit 1é¢ba, protoze tento parametr
je prognosticky mnohem vytéznéjsi nez
jedno zméreni tlaku v ordinaci, byt dobte
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udélané. Tady nardzime i na to, Ze se ve
spousté ordinac{ stile TK neméfi lege
artis. Spravny postup je mérit trikrat
a prumérovat druhé a teti méreni. Jsou
argumenty, Ze to nelze stihat, ale znovu
opakuji — véechno je o organizaci prace.
Samozfejmé Ze to nejde, pokud se v am-
bulanci méfi rtutovym tonometrem
a nebohd sestficka nafukuje tu manzetu
rukou. To by si uhnala zanét $lach na za-
pésti, kdyby ty pacienty chtéla vsechny
zmérit spravné. Pracuji i v ambulanci
a udélali jsme to tak, aby to $lo. Mdme
tam stdl, u kterého si pacient v klidu
muze sednout k tonometru, ktery pra-
meéruje sam. Je to misto k tomu urcené,
fikdme mu ,tonokoutek®

Vim, ze toho maji prakticti 1ékari
hodné, a skldnim se pred $ifi problému,
kterou prakticky lékat musi pojmout. On
netes{ jenom tlak. Ale zakladem péce
praktického lékate by méla byt prevence
a myslim si, Ze jeho cti by mélo byt délat
ji dobfe. A mnoho kompetenci mtze
prevzit stfedni zdravotnicky persondl.
Zdravotni sestry jsou schopné, ale musi
védét, jak dilezité to je, a musi si byt vé-

domy dilezitosti spravného zméreni TK,
podle kterého se pocita kardiovaskuldrni
riziko. Vzdyt my to zaddvdme do tabulek
a na zékladé toho se pacient kategorizuyje.
Jsem velky fanda do vzdéldvani stiedniho
zdravotnického persondlu a zvy$ovani
jeho kompetenci, aby sestry védély, jak
jsou dtlezité na této pozici.

B 0dbocime od mediciny - mate kromé ni
Cas i na jiné aktivity?

Ano, stitham toho relativné hodné.
Snazim se, aby v kazdém dni byl alespon
néjaky sport. Hodné lidi rik4, ze nespor-
tuje, protoze ho boli kolena. To mé taky,
tak jsem si nasla plavani. Vymluvy se ne-
prijimaji, sport ma patfit ke zdravému
zivotnimu stylu. A kardiovaskuldrni kon-
dice je to, co nas ponese do stari. Hodné
tedy plavu a chodim do funk¢ni télo-
cvi¢ny posilovat. Vyuzivim sluzeb tre-
nérq, protoze tak jak ja rozumim medi-
ciné, oni zase rozum{ pohybu. Na slepé
ulicky nemém cas.

A moje velkd vasen je hudba. S tou
jsem vyrostla od malicka, jenom se
v prabéhu ¢asu méni formy toho, jak se
ji vénuji. Détstvi jsem strévila v détském
sboru Jitro v Hradci Krélové, hrala jsem
na vSechno mozné, zacala jsem klavirem,
pak flétny veho druhu, baskytara atd.
A momentalné se u¢im hrat na bici sou-
pravy, chodim do ZUS a drtim etudy, ale
zahraju si i rockové pecky. Jsem ¢lenka
Cesko-slovenského orchestru a sboru
1ékard, ktery vznikl v lednu. Mohou se
do néj zapojit vsichni lékari, ktef{ umi na
néco hrat anebo zpivat a chtéli by. Je to
myslené jako ro¢ni projekt, jednou za
rok se ta skupina sejde, nacvi¢i program
a predvede ho na koncerté. Ted v ¢ervnu
jsme vystupovali v Olomouci a ja hraju
bici sekci. Moc mé to bavi a chci se
v tom ddl aktivné vyvijet. A neskutec-
nym zpusobem mi to pomaha relaxovat.
Kdo si bubnovdani nezkusil, tak to k vy-
zkou$eni viele doporucuji. Protoze
kazdd koncetina déla néco jiného a v ji-
ném rytmu, a to vds zaméstnd tak, ze
zapomenete na starosti bézného zivota.
Ja to beru i jako formu meditace.
A kdyby nékdo potteboval bubenika,
mam jesté kapacitu. g



MEDICIiNA V CR

Nové registrace
Fvropskou lékovou agenturou (24)

doc. MUDr. Jiti Sliva, Ph.D., MBA
Ustav farmakologie, 3. LF UK, Praha

ako ptiklady uvedme sargramostim
(Imreplys) na akutni radia¢ni syn-
drom, nirogacestat (Ogsiveo) na pro-
redujici desmoidy, deutetrabenazin
(Austedo) na stfedné tézkou az tézkou
tardivni dyskinezi, obecabtagen auto-
leucel (Aucatzyl) na relabujici ¢i refrak-
terni akutni lymfoblastickou leukemii
z B-prekurzor, belantamab mafodotin
(Blenrep) na relabujici ¢i refrakterni
mnohocetny myelom, mirdametinib
(Ezmekly) na plexiformni neurofibromy,
inavolisib (Itovebi) na karcinom prsu,
tegomil fumarat (Riulvy) na relaps-re-
mitujici formu roztrou$ené sklerdzy, gi-
vinostat (Duvyzat) na 1é¢bu Duchen-
novy muskuldrni dystrofie a dalsi. Blize
se podivejme alespon na tfi nové ,hrace”
v nadem armamentariu, a sice resmeti-
rom, dorocubicel a pfekvapivé téz atro-
pin sulfat.

Novinka v lécbé MASH

Ve druhé poloviné ¢ervna CHMP do-
porudil podminénou registraci lé¢ivému
pripravku Rezdiffra (resmetirom) pro
1é¢bu dospélych s jaterni steatézou aso-
ciovanou s metabolickou dysfunkci
(MASH) se stfedné pokrocilou az pokro-
¢ilou jaterni fibrézou, ve spojeni s dietou
a cvicenim. MASH je zanétlivym stavem
asociovanym s metabolickymi poru-
chami, jako jsou obezita, diabetes melli-
tus 2. typu, dyslipidemie nebo hyper-
tenze. Typickd je pritomnost steatdzy,
zanétu a riizného stupné jaternf fibrézy,

Ve druhém kvartale letosniho roku Vybor pro humanni lécivé pripravky
(CHMP) rozhodné nezahalel. V tomto obdobi totiZ ke schvaleni doporucil
celkem 39 lécivych pfipravki. Pravda, nezfidka Slo o genericka ¢i

vrv

e

biosimilarni lé¢iva nebo o rozsireni

tavajicich indikaci, ale dobrou

zpravou jisté je, Ze i nadale pribyva inovativné pusobicich latek na

v v

vzacna i jinak dosud obtizné lé¢itelna onemocnéni.

coz miize vést az k cirhéze a hepato-
celuldrnimu karcinomu. MASH je sou-
¢asné povazovdna za jednu z nejcastéj-
$ich pri¢in chronického jaterniho one-
mocnéni{ v rozvinutych zemich a jeji
prevalence celosvétové roste. Diagnos-
tika MASH je komplikovand kvili ¢asto
nespecifickym nebo chybéjicim sympto-
mim. Az dosud v zemich EU nebyla
schvdlena specificky ptsobici 1é¢ba,
a proto je diraz primdrné kladen na pre-
venci a lé¢bu zdkladnich metabolickych
poruch.

Resmetirom je selektivni agonista ja-
terni izoformy beta-receptoru pro hor-
mony $titné zlazy (THR-p), jenz je kli-
¢ovy pro regulaci metabolismu lipida
v jatrech a jehoz signalizace je u one-
mocnéni MASH narusena. Mechanis-
mus uc¢inku resmetiromu spoc¢iva v ak-
tivaci THR-f v hepatocytech, ¢imz se
restituuje oxidace mastnych kyselin,
snizi lipogeneze a celkoveé se zlepsi ¢in-
nost mitochondrif. Dtisledkem je pokles
intrahepatalnich triglycerida a volnych
mastnych kyselin, zmirnéni zdnétu
a zpomaleni ¢i dokonce reverze jaterni
fibrozy.?

Pozitivni stanovisko CHMP je zalo-
zeno na vysledcich jedné klicové rando-
mizované, kontrolované klinické studie
faze 111 zahrnujici dospélé s biopsii po-
tvrzenou steatohepatitidou a stadiem
fibrézy F1B, F2 nebo F3 (stadia se pohy-
buji od FO [zadna fibr6za] do F4
[cirhdza]). Pacienti byli ndhodné rozdé-
leni v poméru 1:1: 1 tak, aby dostavali

resmetirom 1x denné v davce 80 mg
nebo 100 mg nebo placebo.?

Celkové primérni analyzovanou popu-
laci tvotilo 966 pacientti. Ustupu NASH
bez zhorseni fibrézy bylo dosazeno
u 25,9 % pacientt ve skupiné s davkou
80 mg resmetiromu a 29,9 % pacientti ve
skupiné se 100 mg resmetiromu ve srov-
nani s 9,7 % pacienti ve skupiné s place-
bem (p < 0,001 pro obé srovndni s place-
bem). Zlepsent fibrézy alespon o jednu
fazi bez zhorseni skére aktivity NAFLD
bylo dosazeno u 24,2 % pacient ve sku-
piné s 80 mg resmetiromu a 25,9 % pa-
cientd ve skupiné se 100 mg resmeti-
romu, ve srovnani s 14,2 % pacienti ve
skupiné s placebem (p < 0,001 pro obé
srovnéani s placebem). Zména hladin cho-
lesterolu s nizkou denzitou lipoproteint
(LDL-C) od vychoziho stavu do 24. tydne
byla —13,6 % ve skupiné s 80 mg resme-
tiromu a —16,3 % ve skupiné se 100 mg
resmetiromu, ve srovnanis 0,1 % ve sku-
piné s placebem (p < 0,001 pro obé srov-
néanf s placebem). Prijem a nauzea byly
castéjsi u nemocnych lé¢enych resmeti-
romem nez u placeba. Vyskyt zdvaznych
nezadoucich u¢ink byl ve véech studiich
podobny.?

Diky selektivité pro THR-B (na rozdil
od THR-a, ktery ptsobi mimo jatra,
napt. v srdci) je podavéni resmetiromu
provézeno minimalnim vyskytem neza-
doucich u¢inkt danych aktivaci tyroid-
nich hormoni. Nejcastéjsi nezadouci
ucinky tak zahrnuji prdjem, nauzeu
a svédéni.
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Lécba kmenovymi buiikami
u hematologickych malignit

Kmenové bunky vyuzivané k trans-
plantaci kostni dfené jsou pfednostné
ziskavany od vhodného dérce, véetné
shodného sourozence nebo odpovidaji-
ctho neptibuzného dérce. Bunky z pu-
pec¢nikové krve lze pouzit u pacientd,
ktefi nemaji ptistup k Zzddnému typu
vhodného darce. Pocet kmenovych bu-
nék v pupecnikové krvi je vSak casto
nizky a muaze zpozdit prihojeni, Gspésné
zalozeni a proliferaci darcovskych kme-
novych bunék v kostni dfeni pifjemce.

EMA nové doporucila udélit v Evrop-
ské unii (EU) podminénou registraci
1éku Zemcelpro (dorocubicel/neexpan-
dované bunky pupecniku) k 1é¢bé do-
spélych osob s hematologickymi malig-
nitami vyZadujicimi alogenni transplan-
taci hematopoetickych kmenovych
bunék (alo-HSCT, transplantace kme-
novych bunék od darce) po myeloabla-
tivn{ dpravé (chemoterapif a/nebo ra-
dioterapii), pro které neni k dispozici
zadny jiny typ vhodnych darcovskych
bunék.*

Zemcelpro je bunéc¢na terapie obsahu-
jici kmenové bunky z pupecnikové krve
darce, z nichz nékteré byly vypéstovany
a rozmnozeny (dorocubicel). Zvy$enim
poctu bunék Zemcelpro zvysuje G¢innost
kmenovych bunék z malé jednotky pu-
peénikové krve. Registrace byla podpo-
fena prostfednictvim programu PRIority
MEdicines (PRIME) agentury EMA, jenz
poskytuje véasnou a rozsifenou védec-
kou a regula¢ni podporu lé¢ivym pti-

pravkim, které maji potencidl fesit ne-
uspokojené lécebné potreby pacientt.

Doporuceni je z velké ¢4sti zalozeno
na souhrnné analyze dvou otevienych
studif s jednim ramenem, které zahrno-
valy 25 pacientl. Celkem 21/25 (84 %)
pacientt dosdhlo ptihojeni neutrofilt (tj.
kdyz se darcovské kmenové bunky
uspésné usadi v kostni dfeni pfijemce
a produkuji neutrofily) pfi medidnu
20 dntia 17 (68 %) pacientt dosahlo pfi-
hojeni s produkci krevnich desticek pri
medianu 40 dnt.>¢

Mezi nejcastéjsi nezadouci ucinky po-
zorované u $irstho souboru 116 pacientt
lé¢enych pripravkem Zemcelpro patti
nizké hladiny raznych typa krevnich bu-
nék a protilatek, vysoky krevni tlak, in-
fekce a reakce stépu proti hostiteli.
Akutni reakce $tépu proti hostiteli
(GvHD), kdy dércovské/transplantované
bunky napadaji télo kratce po transplan-
taci (do 100 dnil po transplantaci), byla
hldsena u 60 % pacientl a chronicka
GvHD objevujici se do jednoho roku po
transplantaci byla hldsena u 13 % pa-
cientd.>®

Zemcelpro se doporucuje pro podmi-
nénou registraci, coz je jeden z regulac-
nich mechanismt EU pro usnadnéni
véasného pristupu k pottebnym lékam.
Pripomenme, Ze tento typ schvaleni
umoznuje agentute doporucit lé¢ivy pri-
pravek k registraci s méné uplnymi tdaji,
nez se obvykle ocekava, pokud prinos
okamzité dostupnosti 1é¢ivého pripravku
pro pacienty prevazi riziko spojené se
skutecnosti, Ze jesté nejsou k dispozici
véechny udaje.”

Aby bylo mozné potvrdit bezpe¢nost
a ucinnost pripravku Zemecelpro, byl vy-
robce pozaddn, aby pfedlozil dlouhodobé
vysledky néslednych studii s jednim ra-
menem, provedl randomizovanou kont-
rolovanou studii a studii zaloZzenou na
registru pacient.’

Nikdy nestarnouci atropin

Atropin se nepochybné rad{ k nékolika
malo latkdm, o jejichz mozném terapeu-
tickém vyuziti jsme slyseli jesté pred
prvni hodinou farmakologie. Nové si
ziskava opét svoji pozornost, a to ve
formé atropin sulfatu (Ryjunea), jenz je
aktudlné doporucen ke schvéleni v indi-
kaci zpomaleni progrese myopie u déti
ve véku od 3 do 14 let, a to ve formé oc¢-
nich kapek.

Mechanismus, kterym atropin zpo-
maluje progresi kratkozrakosti, neni
zcela pochopen, avsak predpoklads se,
ze zahrnuje skleralni remodelaci a zpev-
néni, coz ma za nasledek zmens$eni
délky oc¢niho bulbu a hloubky sklivcové
komory. Pfedpokldda se, ze atropin toho
dosahuje inhibici ptisobeni muskarino-
vych receptord v sitnici a skléfe, coz
potencidlné ovliviiuje signaly, které re-
guluji rast o¢i.?

Prinosem pripravku je jeho schopnost
snizit prameérnou ro¢ni miru progrese
kratkozrakosti ve srovnani s vehikulem,
jak bylo pozorovano ve studii faze III
kontrolované dvojitou maskou u déti ve
véku 3 az 14 let. Mezi nejcastéjsi vedlejsi
ucinky pripravku patti fotofobie, podraz-
déni o¢i a rozmazané vidéni.’
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KONTINUALNI VZDELAVANI

CHRONICKA PANEVNI BOLEST U ZEN

MEDICINA VE SVETE

Chronicka panevni bolest u zen:
hodnoceni a lecba

Za ¢lankem nasleduje komentar

Erica S. Meisenheimer, MD, MBA'-2
'National Capital Consortium Family Medicine
Residency at Alexander T. Augusta Military
Medical Center, Fort Belvoir, Virginia,
Department of Family Medicine at the Unifor-
med Services University of the Health Sciences,
Bethesda, Maryland

Ann M. Carnevale, MD, MS'

'National Capital Consortium Family Medicine
Residency at Alexander T. Augusta Military
Medical Center, Fort Belvoir, Virginia

ronickd pdnevni bolest
(CPP) u jedinct s Zenskou
anatomii je definovéna jako

bolest trvajici nejméné 6 mésic, kterd je
vnimdana jako bolest pochdzejici z panve.
Drive tento stav zahrnoval pouze necyk-
lickou bolest, ale sou¢asnd definice zahr-
nuje také cyklickou bolest, kdyz maji
ptiznaky kognitivni, behavioralni, sexu-
4lni nebo emociondlni G¢inky.! Bylo pro-
kazdno, ze CPP vede ke snizeni produk-
tivity, emoc¢ni nepohodé a sexudlni
a vztahové dysfunkci, takze v¢asné roz-
poznani a rychlé vyhodnoceni a lé¢ba
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Chronicka panevni bolest postihuje az 26 % jedincl Zenského pohlavi
a je definovana jako bolest trvajici nejméné 6 mésicd, jejiz ptvod je
vniman v panevni oblasti.

Chronicka panevni bolest vyznamné koreluje s psychosocialnimi
komorbiditami, véetné deprese, Uzkosti a anamnézy zneuzivani. Ackoli
mezi bézné pficiny patfi syndrom drazdivého tracniku, syndrom bolesti
mocového méchyre (intersticialni cystitida), dysfunkce panevniho dna
a endometridza, chronicka panevni bolest je nejcastéji vysledkem vice
soubéZnych bolestivych stavil a hypersenzitivity centralniho nervového
systému. Hodnoceni vyzaduje biopsychosocialni pfistup, ktery zacina
kompletni anamnézou a fyzikalnim vysetfenim, aby byla zjisténa presna
a vcasna diagndza. Uzitek diagnostickych, laboratornich a zobrazovacich
testl je pouze omezeny, testy by mély byt voleny cilené k vySetfeni
probihajicich symptom a ndlezi. Pokud je identifikovana jedina
etiologie, 1é¢ba by se méla fidit pokyny specifickymi pro dané
onemocnéni. V opacném pfipadé by lécba nediferencované chronické
panevni bolesti méla byt feSena interdisciplinarnim pfistupem ke
zlepseni funkce a kvality Zivota. Multimodalni 1é¢ba zahrnuje edukaci
o bolesti, sebepéci, behavioralni terapii, fyzikalni terapii a farmakoterapii
s omezenymi indikacemi pro chirurgické zékroky. Je nezbytné pravidelné
sledovat pokrok a priibézné jej hodnotit. Pokud neni pozorovano
zlepseni, klinicti 1ékafi by méli mit nizky prah pro doporuceni
k interdisciplinarni 1é¢bé bolesti nebo jinym specializacim.

jsou nezbytné pro udrzeni nebo obno-
veni kvality Zivota.?

Ackoli se CPP vyskytuje i u jedinct
s muzskou anatomii, tento ¢lanek se za-
meéfuje pouze na pacienty s vrozenou
zenskou anatomii. Pozoruhodné je, ze
termin ,Zeny“ se pouziva v souvislosti
s biologickym pohlavim k oznaceni téch,
jimz byla pfi narozeni pfifazena Zena,
pficemz se uzndva, ze CPP mize ovlivnit
pacienty véech genderovych identit.

Odhaduje se, ze CPP postihuje 2 % az
26 % Zen.! Prevalence deprese a tizkosti
ujedinct s CPP muze byt az 50 % a 70 %

ve srovndni s 10 % a 12 % v bézné popu-
laci.® Tato korelace se zd4 byt obousmér-
nym vztahem — behavioralni zdravotni
stav muze byt zplisoben nebo zhorsen
chronickou bolest{ a zdroven modulovat
a zhorSovat vnimani{ bolesti.* Kromé
toho asi 50 % zen s CPP hlast historii se-
xudlniho nebo fyzického zneuzivani
a 30 % ma pozitivni vysledek screeningu
na posttraumatickou stresovou poru-
chu.® Tyto komorbidni stavy jsou ¢asto
spojeny se zvySenou zatézi symptomf,
vy$$im stupném postizeni a horsimi vy-
sledky.*®



MEDICIiNA VE SVETE

Kli¢ova doporuceni pro praxi (SORT)

Klinické doporuceni

Pfi absenci jasné etiologie vyZaduje chronickd panevni bolest biopsychosocialni pfistup

a noradrenalinu, jako je duloxetin, a tricyklickd antidepresiva."#3%-42

Hodnoceni

dukazt

U vsech pacientek s chronickou panevni bolesti by méla byt provedena podrobnd anamnéza
a cilené vysetreni bricha, pohybového apardtu a panve. V anamnéze by mély byt posouzeny C
bhézné komorbidity, véetné poruch chovani a dalsich chronickych bolestivych stavi." 68

s multimodalnim interdisciplindrnim lécebnym pldnem."68 ¢
Edukace pacientl a kognitivné-behavioraIni terapie se sexudlni terapii (nebo bez ni) mohou C
zlepsit strategie zvladani a kvalitu Zivota u pacienti s chronickou panevni bolest."685-21

Fyzikalni terapie panevniho dna mize zlepsit bolest, funkci a naladu, zejména u pacientd B
s myofascidlnimi nebo psychosocidlnimi prvky chronické panevni bolesti.?225

V 1é¢bé chronické panevni bolesti Ize zvazit nesteroidni antiflogistika a gabapentin. -84 B
K écbé chronické panevni bolesti Ize pouzit inhibitory zpétného vychytavani serotoninu B

Komentare

Pravidla konsenzu a nazor odbornikii

Pravidla konsenzu a ndzor odbornikil

Pravidla konsenzu a nazor odborniki
Konzistentni dlikazy v omezeném mnozstvi
a kvalité

Nekonzistentni dlikazy nizké az stredni
kvality ze studif o jinych bolestivych stavech

Stredné kvalitni dikazy ze studi
o neuropatickych a jinych typech bolesti

A = konzistentni, kvalitni diikazy orientované na pacienta, B = nekonzistentni nebo omezené kvality dikaz( orientovanych na pacienta; C = konsenzus, dikazy zaméfené na onemocnéni,
obvykld praxe, nazor odbornika nebo série pripadd. Informace o systému hodnoceni diikaz SORT naleznete na adrese https://www.aafp.org/afpsort.

Etiologie

Diferencidlni diagnéza CPP je $irokd
a etiologie je ¢asto multifaktoridlni
(Tab. 1'6-5).

CPP by méla byt zfidka povazovana za
jediny patologicky proces, ale spise za
komplexni syndrom zahrnujici vice ge-
nerdtord bolesti spojenych s hypersenzi-
tivitou a dysfunkci centralniho nervo-
vého systému, nazyvanou také centralni
senzibilizace nebo nociplastickd bo-
lest.27? Zvy$ena citlivost a snizené prahy
receptort nociceptivni bolesti vedou
k déletrvajici a silnéjsi bolesti, kterd pte-
sahuje oblast pocate¢niho podnétu. Mezi
soubézné chronické prekryvajici se bo-
lestivé stavy, které prispivaji k CPP, patii
bolest zad, syndrom bolesti mocového
méchyfte (intersticidlni cystitida), chro-
nicka dnava, chronické migrény, endo-
metriéza, fibromyalgie, syndrom drézdi-
vého tra¢niku, muskuloskeletdlni dys-
funkce a temporomandibuldrni poruchy
nebo castéji jejich kombinace.**

Hodnoceni

Hodnoceni CPP vzhledem ke své kom-
plexn{ povaze vyzaduje zvézeni biopsy-
chosocidlniho hlediska a porozumeéni
péci zohlednujici trauma."” Obrazek 1
zndzornuje navrhovany pfistup k hodno-
ceni. 1981° Mezi varovné pfiznaky vyza-
dujici urgentnéjsi systémové vysetieni
patti abnormalni délozni krvéceni u pa-
cientek starsich 40 let nebo pokud je do-
provazeno rizikovymi faktory pro hyper-

plazii endometria (hematurie, stfevni
priznaky, které se objevi po 50. roce véku,
postkoitaln{ krvaceni, postmenopauzalni
krvaceni, postmenopauzalni nastup bo-
lesti, rektalni krvéceni a nechtény abytek
hmotnosti).*

Anamnéza

Pro klinické hodnocen{ je nezbytna
komplexni biopsychosocidlni anam-
néza.® Ke shromazdéni pottebnych infor-
mac{ mize pomoci dotaznik pro pa-
cienty, napriklad dotaznik, ktery posky-
tuje Vzdélavaci program o panevni bo-
lesti (viz ¢ast o prvotnim dotazovani
u pacienta).’®*! Anamnéza piiznakd by
méla zahrnovat komplexn{ posouzeni
bolesti v¢etné vztahu k traumatu nebo
zranéni a jakékoli souvislosti se sexudln{
aktivitou, menstruaci nebo funkci moco-
vych cest a stfev. Mapovani bolesti mize
vizualné konsolidovat mista bolesti
a identifikovat vzorce nebo dermato-
maln{ distribuce.!* Lékati by méli ziskat
podrobnou gynekologickou, porodnic-
kou a chirurgickou anamnézu, véetné
uplného sexudlniho zdravi a veskerych
panevnich nebo bfi$nich zakroka."
Anamnéza zamérend na dusevni zdravi,
traumata a uzivani navykovych latek
muze vést k vyuziti dal$ich psychiatric-
kych screeningovych néstroja.

Anamnéza by méla zahrnovat gyneko-
logicky, urologicky, gastrointestindlni,
muskuloskeletalni, psychologicky a neu-
rologicky systém.® Odbornici doporucuji
posouzeni chronickych prekryvajicich se

bolestivych stavii, poruch spanku nebo
nalady a dalsich socidlnich nebo envi-
ronmentélnich stresord.®” Klinickd krité-
ria centrdlni senzibilizace u chronické
panevni a perinedlni bolesti (tj. kritéria
Konvergence PP) jsou screeningovym
nastrojem, ktery dokaze identifikovat
pacienty s moznou centralni senzibilizaci.
Validované dotazniky nebo $kaly, které
slouzi k hodnoceni bolesti, mohou po-
moci charakterizovat aktudlni prozivani
bolesti, nasmérovat terapeutické cile
a pfehodnotit nésledné zlepseni. Nékterd
z téchto hodnoceni jsou k dispozici pro-
stfednictvim sady ndstroja AAFP pro
zvladdni chronické bolesti (https://www.
aafp.org/family-
-physician/pati-
ent-care/care-re-
sources/pain-ma-
nagement/aafp-
-chronic-pain-
-management-
-toolkit.html).

Fyzické vysetreni

Cilem fyzického vysetfeni je identifi-
kovat generatory bolesti a jejich mozné
zdroje. I kdyz nevyrazny vysledek nevy-
lucuje vyznamnou patologii, je vhodné
provést cilené vySetfeni popsané v ta-
bulce 2.5113-15, Pryky tohoto hodnoceni
jsou Casto prehlizeny, coz prispiva ke
zpozdéni diagndzy a lé¢by.

K identifikaci somatické bolesti bricha
a spoustécich bodi by mélo byt prove-
deno rutinni vysetfeni bficha, v¢etné
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PREKLADOVY CLANEK S KOMENTAREM

v

Tab. 1 - Vyznamné piiznaky a mozné pficiny chronické panevni bolesti

Organova soustava

Gastrointestinalni

Gynekologické

Muskuloskeletalni

Neurologicky

Psychosocidlni

Urologické

Vaskularni

Souvisejici piiznaky

Krev ve stolici

Zména frekvence vyprazdiiovani, zacpa
Zména vzhledu stolice

Dyschezie

Cyklickd bolest nebo dysmenorea
Dyspareunie

Nepravidelné menstruacni krvaceni
Citlivost délohy

Zacpa

Dyspareunie

Bolest pfi aktivité

Naléhavost nebo frekvence moceni

Alodynie

Paliva bolest nebo parestezie
Dermatomalni propagace bolesti
Hyperalgezie

Bolest se zhorsuje pfi sezeni

ZneuZzivani a trauma
Uzkost

Deprese

PotiZe se spankem

Dyspareunie

Hematurie

Panevni bolest pred mocenim, béhem néj
nebo po moceni

Nutkani na moceni nebo frekvence
moceni

Genitalni kiecové zily nebo hemoroidy
Bolest se zhorsuje béhem dne

a pfi stanf

Bolest se zhorsuje pfi pohlavnim styku
a menstruaci

Nejcastéjsi priciny

Chronickd zacpa
Zanétlivé onemocnéni stiev
Syndrom drazdivého tracniku*t

Adenomyéza

Chronickd endometritida
Dysmenorea

Endometriéza**

UrogenitéIni syndrom menopauzy
Leiomyom

Zanétlivé onemocnéni panve
Syndrom polycystickych vaje¢niki
Sexualné prenosna infekce
Vaginismus

Vulvodynie

Fibromyalgie®

Bolest dolni ¢asti zad'™:

o Lumbosakralni radikulopatie
o Sakroiliakalni kloub
Myofascialni syndromy™:

o Levatorni myalgie

e Svalova dystonie

e Trigger point panevniho dna
o Syndrom piriformis

Neuralgie, jako je pudendalni neuralgie
Neuropatie, jako je zjizvena tkan

ZneuZitf

e Emocni

o Fyzické

o Sexualini

Uzkostné poruchy

o Porucha adaptace

o Generalizovand Uzkostna porucha
o Panicka porucha

e Socidlni Gizkostna porucha
Nespavost/porucha spanku
Poruchy nalady

o elkd depresivni porucha

o Pretrvavajici depresivni porucha
Posttraumatickd stresova porucha

Syndrom bolesti mocového méchyre
(intersticidlni cystitida)**
Infekce mocovych cest

Vnéjsi hemoroidy
Izolované krecové Zily

Méné casté pficiny

Celiakie

Chronicka apendicitida
Kolorektalni karcinom
Divertikularni choroba
Tvorba pistéle

Ventralni nebo tfiselnd kyla

Adnexalni masa

Karcinom délozniho cipku,
endometria nebo vajecnikil
Endosalpingiéza

Ovaridlni reziduum
Panevni srlisty

Prolaps panevnich organl
Syndrom ovaridlniho zbytku
Vestibulitida

Bolest bi3ni stény:

e Svalové poranéni

e Trigger point
Coccygodynie
Onemocnéni ploténky
Posturdini syndrom
Dysfunkce symfyzy pubis

Abdominalni epilepsie

Bfisni migréna

Skfipnuti predni vétve kozniho
nervu

Porucha z uzivani navykovych
latek

Karcinom mocového méchyie
Divertikl mocové trubice

Syndrom panevniho prekrveni

*— Nejvice je spojovana s chronickou panevni bolesti.
t - Chronické prekryvajici se bolestivé stavy.
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Pacientka se dostavuje s chronickou panevni bolesti

—

| Poewisceonépiiny?

iNe

iAno

et min febolst ko phosocanaiy.
{ y
SRy

V

—

*viz Tabulka 2

Obr. 1-Hodnoceni chronické panevni bolesti. Informace z odkaz(i 1, 6, 8 a 10.

Carnettova testu."'** K posouzeni kozn{
alodynie a hyperalgezie by mélo byt po-
uzito testovani citlivosti pomoci mék-
kého konce vatového tamponu, nasledo-
vané aplikac{ dfevéného konce; pozitivni
vy$etfeni muze indikovat neuralgii,
zvlasté pokud je zaznamenan dermato-
malni obraz.!''** Vysetfeni pohybového
aparatu by mélo zhodnotit postizeni
kycle, patefe nebo sakroiliakdlniho
kloubu, stejné jako citlivost nebo oddé-
leni stydké kosti.'13

Po ziskdni ustniho souhlasu by méli
1ékari peclivé vysetfit zevni genitdlie a za-
znamenat oblasti citlivosti, erytému, 1ézi
nebo atrofie. Testovani alodynie a hyper-
algezie by mélo byt zopakovéano na zev-
nich genitéliich a ndsledné provedeno
vySetfeni svalstva panevnifho dna pomoci
jednotlivych prst k vyhodnoceni citli-
vosti spoustovych bodi, spasticity nebo

hypertonicity, coz by nazna¢ovalo myo-
fascidln{ dysfunkei.®'*** Vysetfen jednim
prstem by mélo také zhodnotit mocovy
méchyt, mocovou trubici, kone¢nik, dé-
lohu, sedaci trny a adnexa, zda nejsou
citlivé a neobsahuji uzliky nebo ttvary.®*®
Pokud je tolerovano, jemné bimanudln{
vySetfeni miize dale posoudit délohu
nebo vaje¢niky.® Pokud jsou vy$etteni jed-
nim prstem a bimanudlni vy$etteni dobie
snasena nebo pokud je to klinicky indiko-
véano kvili pfiznakam ¢i sexudlni anam-
nézou, lze provést vysetieni zrcatkem pro
odbér vzorku nebo vizualni kontrolu
pochvy a délozntho ¢ipku.'6#

Diagnostické testovani

Diagnostické laboratornf a zobrazovaci
testy maji omezenou uzite¢nost pro CPP
a mély by byt pfizpisobeny zkoumani

Y

pritomnych symptom a nalezl z vyset-
feni.*® Mezi testy, které je tteba zvazit,
patfi téhotensky test, test na vaginitidu
a pohlavné prenosné infekce u pacientek
s pridruzenymi pfiznaky nebo riziko-
vymi faktory, rozbor mo¢i pro vy$etfeni
mocovych priznaki a biopsie endomet-
ria pro vy$etfeni abnormélniho déloz-
nfho krvécenf u pacientek s rizikovymi
faktory hyperplazie endometria."*

Pokud existuje podezieni na gyneko-
logickou pfi¢inu, je transvagindlni
panevni ultrasonografie zobrazovaci me-
todou prvni volby.**1¢ Pokud m4 paci-
entka normalni fyzikdlni vySetfeni a vy-
sledky ultrasonografie, dalsi zobrazovaci
vysetreni je zfidka prospésné. Pokud
existuje podezteni na endometriézu, do-
porucuje se empiricka lé¢ba pred dalsim
vySetfenim, jako je diagnosticka laparo-
skopie. 161718
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MEDICINA VE SVETE

Tab. 2 - Cilené fyzické vySetieni chronické panevni bolesti

Organy

Vysetreni

Abdominaln{ Prohlidka jizev, koZnich zmén, viditelnych

GtvarQ

Testovdni alodynie a hyperalgezie

Palpace spoustécich bodl a Carnettlv test

Vnéjsi urogenital  Kontrola vnéjsi urogenitalni oblasti

Testovani alodynie a hyperalgezie

Vnitini urogenitdl = VySetfeni jednim prstem

Bimanualni vy3etfeni

Vysetfeni zrcatkem

Muskuloskeletalni = Pozorovani chlize, drzeni téla a zakfiveni
systém patefe
Test zvednuti rovnych nohou
Test flexe, abdukce a vnéjsi rotace
Palpace podél paraspinalnich svalt,
panevnich kosti, stydké spony
a sakroiliakélnich kloubt

Pokyny a pfipominky

Potencidini nalezy by mohly ukazovat na pfedchozi mista chirurgického zakroku,
diastazu, ventraini nebo tfiselnou kylu nebo bfisni masy.

Vatovym tamponem posouvejte po biise dermatomalnim vzorem, abyste posoudili
alodynii; poté posouvejte dievénym koncem tamponu stejnym vzorem, abyste
posoudili hyperalgezii.

Toto vysetteni by mélo byt provedeno také podél proximalnich dolnich koncetin, aby se
posoudily dermatomy v dané oblasti.

Pozitivni vysledky naznacuji neuralgii.

Prohmatejte svalstvo bficha a posudte jeho citlivost. Jakmile je identifikovana citliva
oblast, nasmérujte pacienta k aktivaci pfimych bfisnich svalG a znovu prohmatejte.
Bolest, kterd se zhor3uje pfi aktivaci sval(i, naznaCuje pravdépodobnou myofascidlni
etiologii nebo mozné sevreni predniho kozniho nervu.

Mezi nalezy mlze patfit krvdceni, vytok, masy, atrofie, hyperkeratéza nebo jiné kozni
zmény, véetné lichen sclerosus a lichen planus.

Nélezy mohou naznacovat trauma, infekci, malignitu nebo urogenitini pfiznaky
menopauzy.

Pro zjisténi neuralgie a vulvodynie opakuijte vySetfeni alodynie a hyperalgezie podél
triselnych zahybU, vulvy, klitorisu, vagindlniho introitu a perinea. Vatova strana
tamponu by méla byt také pouzita k vysetfeni vestibula.

Pravym ukazovackem vysettete pravou stranu panevniho dna a levym ukazovackem
levou stranu. Timto jedinym prstem palpujte kazdy sval panevniho dna zvlast

a posuzujte hypertonus a spoustéci body, abyste odhalili myofascialni etiologii.

Poté palpujte podél bederni patere. Citlivost v tomto misté naznacuje pudendalini
neuralgii (Valleixdv priznak).

Pokracujte pouze jednim ukazovackem k palpaci délozniho Cipku, mocového méchyre,
mocové trubice, stén pochvy a rektovaginalniho septa z pochvy, abyste posoudili masy
nebo citlivost.

1y s v

Pokud pacientka vy3etfeni snasi, zhodnotte délozni Cipek z hlediska citlivosti pfi
pohybu a délohu, adnexa a konecnik z hlediska pohyblivosti, citlivosti, prolapsu a mas.
Toto vysetteni by se obvykle nemélo provadét u pacientek s vaginismem.

Neni rutinné nutné, pokuste se o vysetieni pouze tehdy, pokud jsou indikovany klinické
priznaky nebo symptomy. Nepokousejte se o vySetfeni u pacientek s vaginismem.
Pokud se toto vysetfeni provadi, mélo by zahrmovat vizudlni kontrolu posevnich stén

a délozniho Cipku. Vzorky Ize odebrat pro jakékoli odiivodnéné infekéni testy. Vatovy
tampon Ize také pouZit k posouzeni alodynie posevni klenby nebo délozniho ¢ipku.

Abnormalni vysledky jsou znepokojivé z hlediska etiologie bolesti v oblasti kycle, doIni
¢asti zad nebo kosti panve. MliZe byt opodstatnéné doporuceni k tradicni fyzioterapii.

Informace z odkazi 8, 11 a 13-15.

Behavioralni

Dalsi vysetreni, jako je kolonoskopie,
cystoskopie a vypocetni tomografie nebo
magneticka rezonance, by méla byt po-
uzita pouze v pfipadech, Ze jsou pfi-
tomny varovné ptiznaky nebo pozitivni
nélezy pfi vysetfeni, véetné panevni
masy, gastrointestinalntho krviceni nebo
hematurie.®® V téchto pfipadech by mélo
byt vysetfeni doprovazeno odeslanim ke
specialistovi, aby se péce neodklddala.

Lécba

Vysetteni CPP obcas odhali jedinou
jasnou etiologii, v takovych ptipadech je
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indikovana lé¢ba specifickd pro dané
onemocnéni. Zdroj bolesti je vSak ob-
vykle nediferencovany nebo multifakto-
ridlni.*

Pokyny a doporuceni pro 1é¢bu nedi-
ferencované CPP jsou nekonzistentni
kvili nedostatku dikazii z vysoce kvalit-
nich studif o panevni bolesti. Léc¢ebné
pokyny misto toho odrazeji studie o ji-
nych syndromech chronické bolesti a do-
porucuji interdisciplindrni a holisticky
pristup zahrnujici vzdélavani pacientt
a sebepéci s terapeutickymi cili zamére-
nymi na zlep$eni funk¢nosti a kvality
zivota (obr. 2).168

intervence

Edukace pacientek by méla zahrnovat
vysvétleni anatomie panve, mechanismu
bolesti a potencidlnich koexistujicich
chronickych prekryvajicich se bolesti-
vych stavli nebo biopsychosocialnich
faktort, které mohou pfispivat k CPP.
Dlouhodoba povaha diagnézy a dilezi-
tost funkénich cilti oproti snizovani bo-
lesti by mély byt jasné sdéleny. Vzdéldvani
v oblasti zvladéni stresu, strategii zvla-
déani a péce o sebe je nezbytné pro spo-
le¢né rozhodovéni a zlep$eni kvality
Zivota.l6-81
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Hodnoceni chronické panevni bolesti

Obr. 2 - Lécha chronické panevni bolesti. Informace z odkazi 1,6 a 8.

Kognitivné-behavioralni terapie je ne-
dilnou soucésti multidisciplinrniho pii-
stupu, protoze narusuje cyklicky vztah
mezi du$evnim zdravim a chronickou
bolesti.*819-2! [ ékati by méli vysvétlit, ze
doporuceni na kognitivné-behavioraln{
terapii neznamens, Ze bolest je psychické
povahy, ale spi$e zplisob, jak si vybudovat
strategie zvladani, které bolest kognitivné
pfehodnoti a zleps$i emoc¢ni pohodu
a kvalitu zivota. Sexudlni terapie nebo
parova terapie mohou také zlepsit
dyspareunii a bolest genitalif."*

Fyzikalni
modality

Fyzioterapie panevniho dna (PFPT) se
kromé ky¢li, dolni ¢asti zad a bfisni stény
zaméfuje také na svaly panevniho dna.
Zahrnuje mimo jiné vnitfni a vnéjsi

myofascidlni manipulaci, posilovani
a protahovéni sval a biofeedback.?
Kvalitativni dukazy tykajic{ se u¢innosti
PEPT u CPP jsou omezené, ale studie
naznacuji, ze se jednd o bezpec¢nou
a uc¢innou metodu ke zlepseni bolesti,
funkce a nalady.”>* PFPT je nejpiinos-
néjsi pro osoby s citlivosti panevniho
dna a se sexudlni dysfunkci, ale protoze
neuropatické a jiné pticiny CPP mohou
vést k myofascidlni dysfunkci, mtze
PFPT prospét i $irsi populaci pacientt
s CPp&#

Edukace pacientd je nedilnou sou-
¢ésti PFPT. Diskuse o nepohodli béhem
terapie, domdcich cvicenich a ¢asovém
harmonogramu oc¢ekdvaného ptinosu
mohou zlepsit management 1é¢by, do-
drzovani lécby a celkovou spokojenost
S léébou.1,8,22,23,26

Farmakoterapie

Duikazy podporujici farmakoterapii
CPP jsou omezené, pri¢emz data pochd-
zeji predevsim ze studii tykajicich se fib-
romyalgie, syndromu komplexni regio-
néalni bolesti a chronické muskulo-
skeletdln{ nebo neuropatické bolesti.
Tabulka 4 popisuje mozZnosti farmako-
terapie a jejich indikace. 651827-42

Hormonalni 1éky. U pacientek trpi-
cich cyklickou panevni bolesti, v¢etné
pacientek s podezienim na endometrio-
zu, je kombinovana antikoncepce nebo
antikoncepce obsahujici pouze progestin
(perorélni nebo dlouhodobé plsobici)
lékem prvni volby. *#1718 Agonisté a an-
tagonisté hormonu uvoliujiciho gona-
dotropin jsou alternativou pro pacientky
s endometriézou. Pfi pouziti analog hor-
monu uvoliujiciho gonadotropin by mél
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byt pridan norethisteron acetat v davce
5 mg/den, aby se chranilo zdravi kosti
a snizily nezddouci i¢inky podobné pii-
znakim menopauzy.'®?”” U pacientek,
které uzivaji peroralni antikoncepci,
muze nepretrzité uzivani snizit dysme-
noreu ve srovnani s cyklickym nebo
tradi¢nim uzivanim, ale chybi vysoce
kvalitni dukazy.*

Analgetika. Ackoli se acetaminofen
a nesteroidni protizanétlivé 1éky bézné
pouzivaji jako analgetika prvni volby, da-
kazy o jejich ic¢innosti u necyklické chro-
nické bolesti (CPP) jsou omezené.?!
Nesteroidni protizanétlivé léky se dopo-
ruéuji pro pocéate¢ni lé¢bu dysmeno-
rey,* ale studie jinych syndroma chro-
nické bolesti ukazuji pouze malé, kratko-
dobé vyhody a zadny vyznamny ptinos
z acetaminofenu.?**®% Prestoze tyto léky
1ze stéle nabizet, 1ékati by méli pocitat
s potfebou dal$ich moznosti 1é¢by.

Opioidy. V souladu s doporucenimi
Centra pro kontrolu a prevenci nemoci
se doporucuje neopioidni terapie oproti
opioidnim 1ékam. Opioidy nevykazuji
zadny diikaz o pfinosu oproti neopioid-
nim analgetikiim pri 1é¢bé bolesti nend-
dorového ptvodu, existuji vsak vy-
znamné dikazy o jejich $kodlivosti.
Pokud je predepisujete, davejte prednost
opioidiim s okamzitym uvolnovanim
a pouzivejte je v nejniz$i Gc¢inné
dévce‘l,8,26,28,30

Svalova relaxancia. Prestoze per-
oralnf relaxancia kosterniho svalstva,
véetné diazepamu, cyklobenzaprinu
a methokarbamolu, jsou ¢asto predepi-
sovana na muskuloskeletdlni bolesti, exi-
stuje jen mélo dikazi o jejich Gc¢innosti
pri lécbé chronickych myofascidlnich
stavil, zejména pii monoterapii a s ohle-
dem na jejich sedativni G¢inky. Zadné
vyznamné udaje neprokazuji jejich pti-

Tab. 3 - Farmakologické moznosti lécby chronické panevni bolesti

Lécivo Komentar

Analgetika

Paracetamol*

Opioidy*

Svalova relaxancia’

Gabapentin?

Antidepresiva

Inhibitory zpétného vychytavani serotoninu
a noradrenalinu

Tricyklickd antidepresiva*

Hormonalni terapie

Dukazy tykajici se jinych syndromd chronické bolesti neukazuji Zadny vyznamny prinos

MoZny piinos pfi dysmenoree
Zadné dikazy o pfinosu u endometriézy

Diikazy z jinych syndromd chronické bolesti ukazuji maly, krdtkodoby pfinos

Nedoporucuiji se pro vétsinu pacientt s chronickou, nenadorovou bolesti

KdyZ je to vhodné, dava se pfednost formé s okamzitym uvoliovanim

Minimalnf diikazy o pinosu pro chronickou myofasciaini bolest

Nejsou k dispozici Zddné vyznamné Udaje tykajici se chronické panevni bolesti
Nekonzistentni dlikazy o pfinosu intravaginalniho diazepamu pro hypertonus panevniho dna

Rliznd doporuceni a nekonzistentni tdaje tykajici se tcinnosti u chronické panevni bolesti
Dukazy o pfinosu pouze u diabetické neuropatie a postherpetické neuralgie

Duloxetin ma prokazany pfinos u chronické muskuloskeletéIni, neuropatické a fibromyalgické

bolesti v ddvce 60 mg/den

74dné vyznamné (idaje tykajici se chronické panevnf bolesti

Nekonzistentni diikazy naznacuji mozny piinos u fibromyalgii a neuropatické bolesti
Nejsou k dispozici Zadné vyznamné Udaje tykajici se chronické panevni bolesti

nos pro 1é¢bu CPP.* Studie o pouziti
intravaginalntho diazepamu pro 1é¢bu
CPP prokézaly nekonzistentni pfinos pro
hypertonickou dysfunkci pdnevniho dna;
je zapotrebi dalsiho vyzkumu.**
Gabapentinoidy. Udaje tykajici se uzi-
vani gabapentinu u CPP jsou nekonzis-
tentni. Nékolik studif nizké az stfedni
kvality naznacuje statisticky vyznamné
snizeni bolesti po 6 mésicich uzivani, za-
timco jiné studie ukazuji pouze neza-
douci Gcinky, v¢etné zavrati a ospa-
losti.**~* Nasledné metaanalyzy uznavaji,
ze gabapentin mtize mit u CPP pfinos,
ale doporucuji dalsi vyzkum ¥
Antidepresiva. Duloxetin, inhibitor
zpétného vychytdvani serotoninu a nor-
epinefrinu, je v soucasnosti jedinym
antidepresivem schvélenym americ-
kym Utadem pro kontrolu potravin
a 1é¢iv (FDA) pro 1é¢bu fibromyalgie,
muskuloskeletalnich bolesti a diabetické

’

Estrogen-progestinova kombinovana antikoncepce
(kombinovana peroraini antikoncepce, naplast, vaginalni
krouzek)*

Antikoncepce obsahujici pouze progestin (perordini,
intramuskuldrni injekce, subdermalni implantat,
nitrodélozni télisko)*

Analoga hormond uvolfiujicich gonadotropin (napt.
leuprolid, nafarelin, goserelin, elagolix [Orilissa])ll

Lécba prvni volby pro cyklickou panevni bolest a podezieni na endometriézu

Lécba prvni volby pro cyklickou panevni bolest a podezfeni na endometriézu

Alternativni [é¢ba endometridzy
Meéla by byt pouzivana s dopliikovymi hormony (obvykle norethisteron acetat, 5 mg/den)

FDA = americky Ufad pro kontrolu potravin a Iéciv
* — Schvéleno FDA pro Iécbu celkové bolesti.

t — Schvaleno FDA jako doplrikova lécba muskuloskeletalnich kfeci nebo spasticity.

+ — PouZiti off-label.

§ — Schvaleno FDA pro fibromyalgii, chronickou muskuloskeletalni bolest a diabetickou bolest nervd.
I — Schvéleno FDA pro Ié¢hu endometriézy u postmenarchalnich premenopauzalnich Zen.

Informace z odkaz(i 1,6, 8, 18 a 27-42.
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neuropatie,®* a jeden nedavny prehled
Cochran naznacuje, Ze duloxetin v davce
60 mg/den miize byt zvazen pred jinymi
antidepresivy pro lé¢bu chronické bo-
lesti.** Americka akademie porodnika
a gynekologli (American College of
Obstetricians and Gynecologists)
a Kanadska spolec¢nost porodniki a gy-
nekologt (Society of Obstetricians and
Gynecologists of Canada) podporuji zva-
zeni inhibitor zpétného vychytavani
serotoninu a noradrenalinu pro neuro-
patickou chronickou perkutdnni post-
traumatickou bolest (CPP) nebo pfi lé¢bé
chronické bolesti, ackoli Zddné publiko-
vané studie specificky nestudovaly jejich
ucdinnost pri panevni bolesti u zen."®

Tricyklicka antidepresiva se jiz dlouho
pouzivaji k 1é¢bé chronické bolesti, ale
dukazy o jejich Gi¢innosti jsou omezené.
Neékolik studif organizace Cochrane do-
spélo k zavéru, ze neexistuje dostatek
kvalitnich dakazu, které by prokazaly
jejich pfinos pro 1écbu fibromyalgie nebo
neuropatické bolesti, ackoli tyto studie
a nékteré spolecenské smérnice nazna-
¢uji, Ze by se tricyklicka antidepresiva
meéla i naddle zvazovat.#40-#2

Prestoze selektivni inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu a dalsi antidepre-
siva mohou pomoci s pravodnimi poru-
chami nalady a zlepsenim kvality Zivota,
nebyly prokdzéany specifické ptinosy pro
chronickou pénevni bolest (CPP) nebo
jiné chronické bolestivé poruchy a ne-
mély by se pouzivat jako monoterapie."*

Proceduralni intervence

Pacientkdm s myofascidlni panevni
bolesti mohou pfinést prospéch injekce
do spoustovych bodd v bfi$ni sténé pii
zachyceni kozniho nervu nebo do panev-
nich svald pti spasmu svalli pAnevniho
dna."* Transvaginalni botulinova injekce
do svali pdnevniho dna je moznosti pro
osoby s refrakterni myofascidlni bolest,
ale neexistuje dostatek kvalitnich dikazt
k vyvozeni zdvérd o G¢innosti.*—*8
Konzistentn{ dtikazy nizké kvality proka-
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zaly potencidlni pfinos sakralni neuro-
modulace pfi snizovani bolesti a zvysené
kvalité zivota souvisejici s CPP.#

Ptinos chirurgickych zékrokd, véetné
adheziolyzy a ablace uterosakralniho
vazu nebo nervu, je pti lécbé CPP ne-
jisty."*® Az 26 % dobte vybranych chirur-
gickych pacientek uvadi nedostate¢né
zlep$eni symptomu po hysterektomii
a pacientky s psychiatrickymi komorbi-
ditami a soubézné se vyskytujicimi chro-
nickymi prekryvajicimi se bolestivymi
stavy maji vyssi riziko pokracujici nebo
zhorsujici se bolesti.”

Alternativni terapie

Metaanalyza studif porovnavajicich
akupunkturu s jinymi lé¢ebnymi moda-
litami prokazala zlep$eni skére bolesti
CPP.*? Jind metaanalyza ukédzala vy-
znamneé vétsi zlepseni, kdyz byla aku-
punktura kombinovédna s PFPT, nez
u obou intervenc{ samostatné.”

Existuje urcitd podpora pro jégu pri
1é¢bé chronické panevni bolesti, ale stu-
die jsou malé a heterogenni, s vysokym
rizikem zkresleni.* Lze zvézit i dal$i do-
plikové a alternativni terapie, véetné
masdz{ a taici, ale ty jsou podporeny
pouze slabymi dikazy pro jiné typy chro-
nické bolesti, a nikoli konkrétné pro CPP.!

Sledovani a monitorovani

Po zahajeni multimodélntho 1é¢ebného
pldnu by mélo dojit ke sledovani kazdych
4 az 8 tydnl. Pokud po 8 az 12 tydnech
nedojde ke zlep$eni, mél by byt plan
upraven a pacient by mél byt odeslan ke
specialistovi na bolest, ptipadné dal$im
relevantnim subspecialistam.

Sledovani kazdych 4 az 8 tydnd by
mélo pokracovat, dokud neni zazname-
néan konzistentni pokrok, poté muze byt
sledovani provddéno kazdych 6 az
12 mésica.>1o"

Tento ¢lanek aktualizuje predchozi
¢lanky na toto téma od Speera a kol.*®
a Ortize.>

Zdroje dat: Byla provedena reserse li-
teratury pomoci databazi PubMed,
EBSCOhost, DynaMed, Essential Evi-
dence Plus, Agency for Healthcare
Research and Quality a Cochrane Data-
base of Systematic Reviews. Vyhledavani
zahrnovalo metaanalyzy, randomizo-
vané kontrolované studie a prehledy.
Mezi kli¢ové vyhleddvané pojmy patii
chronickd panevni bolest, prevalence
chronické panevni bolesti, hodnoceni
chronické panevni bolesti, vySetteni pa-
nevni bolesti, muskuloskeletalni panevni
bolest, 1é¢ba chronické panevni bolesti,
fyzikaln{ terapie padnevnfho dna, operace
chronické panevni bolesti, behavioralni
terapie chronické panevni bolesti a an-
tidepresiva proti chronické bolesti.
Pohlavi pacienta bylo zahrnuto do vyhle-
davacich kritérif kvtli zaméreni tohoto
prehledu na pacienty s zenskou anato-
mii. Terminy vyhleddvani: prosinec
2023 az brezen 2024, srpen az fijen
2024 a leden 2025.
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doc. MUDr. Jifi Hanacek, Ph.D.
Ustav pro pé¢i o matku a ditg, Praha

fi bolesti, kterd trva takto dlouho,
Pje tfeba samozfejmé myslet na

vSechny systémy, jez se do panve
mohou projikovat. Mezi nej¢astéjsi pri-
¢iny fadime syndrom drazdivého stfeva,
syndrom drdzdivého mocového mé-
chyre, muskuloskeletalni obtize, neuro-
logické obtize, psychosocialni obtize ve
smyslu somatizace, gynekologické pri-
¢iny obtizi a bohuzel zde zlstava ¢ést
zen, kde nejsme schopni urc¢it presnou
pri¢inu. S takto $irokym spektrem zahr-
nutych organt souvisi i velika $kala ob-
tizi, typickych pro jednotlivé systémy.
Vzdy patrame po historii, kdy obtize za-
¢aly, co bylo vyvoldvajicim faktorem,
jestli jsou bolesti cyklické, dochazi ke
zhor$ovani obtizi, jsou zde poruchy
spanku, deprese, strach? Tomu je podfi-
zeno i postupné vySetfeni pacienta a né-
slednd lécba. Z gynekologického pohledu
se problematika tyka 25-30 % Zen ve
fertilnim obdobi. U Zen ve vy$$im véku
vzdy musime v prvni fadé myslet na né-
dorové postizeni.

Clanek se zaméfuje na veskerou moz-
nou etiologii a zdroje bolesti popsané jiz
vyse a uvedené v prehlednych tabulkéch.
Co je potfeba vyzdvihnout, je pravé no-
ciplasticita bolesti neboli centrdlni sen-
zitizace, kdy pfi pocinajicich, tieba i mi-
nimdlnich bolestech nebo po traumatu
postupem casu v chronickém stadiu do-

22 | SVET PRAKTICKE MEDICINY 2/2025

Jedna se o zajimavy a aktualni ¢lanek, ktery predklada dvojice praktickych
lékarek z USA, Erica S. Meisenheimer a Ann M. Carnevale.

Chronicka panevni bolest je definovana jako bolest lokalizovana do malé
panve, kterd trva déle nez 6 mésicl. Tento problém se netyka samoziejmé
jenZen, ale je zajimavé, ze v USA az 99 % diagnostickych laparoskopickych
operaci, které se provadi pro bolest, je provedeno pravé u Zen.

chazi k centralni senzitizaci, jak zajimavé
ukazuje tabulka 2. To je pravé pricinou
povsechnych, ¢asto nesourodych a bar-
vitych popisti obtiZ{ a bolesti u pacientek,
které s pivodnim traumatem nemusi
souviset. Odbér anamnézy a klinicka vy-
Setfeni uvadénd v tabulce 3 odpovidaji
prave sirokému spektru. Jedna se o vyset-
feni na chirurgii, gynekologii, vySetteni
panevniho dna na fyzioterapii a musku-
loskeletdlniho systému. Samoztejmosti
jsou pomocnd ultrazvukova vysettreni
a zobrazovac{ vySetfeni NMR a rtg.
Zékladem je vzdy vylouceni nddorového
postizeni u Zen — tedy pti krvaceni — na-
dory ¢ipku a endometria, pti bolestech
bficha nadory ovarii.

Terapie obtizi je pfehledné popsand ve
schématu 2. Pokud je pfi¢ina zndma, te-
rapie je konkrétné zacilena a zde asi Casto
problém nebyva. Jedna se tfeba o hormo-
ndlni lé¢bu endometriézy, 1é¢bu strev-
nich zdnétd nebo infekci mocového
traktu. Pokud je etiologie nezndm4, jedna
se o souhrn biopsychosocidlnich multi-
modalnich doporuceni, jako jsou zmény
zivotniho stylu, zména v hodnotovém
systému a prenastaveni cill, psychotera-
pie a z toho predevs$im kognitivné-beha-
viordlni terapie, fyzioterapie, jéga, aku-
punktura a v neposledni fadé i farmako-
terapie. Zde se jedna vétsinou o antide-
presiva — inhibitory zpétného vychyta-

van{ serotoninu (duloxetin) a tricyklicka
antidepresiva, nesteroidni antiflogistika,
gabapentin — snahou je minimalizovat
podavdn{ opioidi. Kontroly jsou doporu-
¢ovény po 4 az 8 tydnech. Pokud nedo-
chazi ke zlep$eni za 8 az 12 tydnii béhem
prislusné 1é¢by, méla by byt pacientka
odesldna k jinému interdisciplindrnimu
konzilidrnimu vysetfeni.

Situace v Ceské republice

Myslim, Ze vétsina zen po vylouceni
GIT nebo urologické etiologie s nejasnou
chronickou pénevni bolest{ je odesldna
nebo sama ¢asem prichdzi na vySetfeni
ke gynekologovi. Zde je tfeba vyloudit
samoziejmé v prvni fadé nddorové one-
mocnéni. Déle se zaméfujeme na myomy
a cysty. V poslednich nékolika letech se
oblibenou stala diagnéza endometriézy.
To je ektopicky vyskyt sliznice dutiny dé-
lozni, tedy endometria, mimo dutinu dé-
lozni. Nejcastéji na ovariich, v myomet-
riu, ale také mimo reprodukéni organy
(rektovaginalni septum, stfevo, mocovy
méchyft, brénice, plice). Déle dochazi
k postizeni nerv{, jako je ischiadicus, pu-
dendus, sakralni mi$ni koteny atd. Tomu
odpovidad i $irok4 $kéla obtizi — dysmeno-
rea, dyspareunie, dyschezie, dysurie,
acyklické bolesti, bolesti perinea a dol-
nich koncetin, recidivujici pneumotoraxy
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vy

atd. Nejcastéj$imi projevy endometriézy
jsou tedy bolesti nebo neplodnost anebo
oboji. Diagnostika je zaloZena na anam-
néze, palpa¢nim a ultrazvukovém vyset-
fenf, magnetické rezonanci a také lapa-
roskopii. Resenim je hormonalni 1é¢ba,
metody umélého oplodnéni nebo ope-
racni lécba. Jelikoz se ¢asto jedna o po-
$kozeni nékolika systémil, je tfeba spolu-
préce s chirurgy, urology, rentgenology,
fyzioterapeuty a v neposledni fadé i psy-

chology. Doporucenim jsou i zmény bio-
psychosocidlni, jako zména zivotniho
stylu, endodiety, joga, akupunktura, re-
habilitace.

V Ceské republice, ale i v okolni Evropé,
proto vznikaji specializovand centra pro
lé¢bu endometridzy, kterd jsou akredito-
vana Evropskou spolec¢nosti pro lé¢bu
endometriézy. Tato centra musi tedy spl-
novat urdita kritéria, jako jsou pocty pa-
cientek, pocty operaci, a pfedevs$im spo-

luprace s vyse uvedenymi obory — chirur-
gie, urologie, psychologie, fyzioterapie,
cévni chirurgie, rtg. Samoziejmosti je
i zapojeni pacientské organizace, coz vede
k lepsi komunikaci mezi lékafem a paci-
enty a zaji$tuje propojeni na fungujici
centra. Snahou by tedy mél byt predevsim
multimodélni pfistup k pacientce s ohle-
dem na $iroké spektrum etiologii a moz-
nou centralni senzitizaci pacientek.
Rozhodné se nejedna o lehky tkol.
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Kdy lécbu zacit a jak udrzet
dlouhodobé dobrou adherenci pacientu?

MUDr. Barbora Nussbaumerova, Ph.D.
Centrum preventivni kardiologie,

II. interni klinika LF a FN v Plzni,

UK v Praze

arodni kardiovaskuldrni plan
N(NKVP) na obdob{ 2025-2035

vznikl jako souborny dokument
strategickych cilt a metod feseni v reakci
na neutéseny stav kardiovaskuldrniho
(KV) rizika ¢eské populace a ménici se
trendy ve vyskytu jednotlivych KV cho-
rob. NKVP je dokumentem rozvijejicim
Nérodni kardiovaskuldrni program
z roku 2013 s doplnénimi, ktera odrazeji
zmény ve strukture poskytované KV
péce, ménici se epidemiologii a dostup-
nost modernich lé¢ebnych postupt. Ak-
tualizuje cile v oblasti prevence, diagnos-
tiky a 1écby KV chorob, navazujici multi-
disciplindrni péce, socidlnich sluzeb
a paliativni péce. Zaroven odrazi zmény
ve strategii celondrodni zdravotni péce.!
Systém zdravotni péce za¢ind nardzet na
problém kapacity, dostupnosti a nakla-
dovosti 1é¢by. Na ¢tvrtém kongresu Eko-
nomika a prevence toto téma rozvedl
prof. Dugek z UZIS. Bylo feceno, e po-
pulace stdrne a obloukem se vyhyba pre-
venci. To mize fatdlné nabourat finan-
covéni zdravotnictvi a v kone¢ném du-
sledku dostupnost zdravotni péce. Jen
tisice pozdnich zachyceni karcinomu
tlustého streva a kone¢niku mohou
ro¢né stat miliardy korun. V souctu si
pak vechny zanedbané nemoci mohou
v mnohaletém horizontu vyzadat astro-
nomické cdastky, atakujici fdd biliona.
Pravidelné lékarské kontroly mohou
v nasledujicich letech usettit miliardy

Aterosklerotickd kardiovaskularni onemocnéni (ASKVO) zistavaji hlavni

vrve

pricinou morbidity a mortality v rozvinutych zemich. Navzdory pokroku
v lécbé hypertenze a dyslipidemie ziistava kontrola téchto hlavnich rizi-
kovych faktorti suboptimalni. Fixni kombinace antihypertenziv a hypo-
lipidemik predstavuiji efektivni nastroj pro zlepseni adherence a dosazeni
terapeutickych cild. Tento ¢lanek shrnuje soucasné lécebné strategie, se
zaméfenim na vyznam fixnich kombinaci v prevenci ASKVO, zvlasté v kon-
textu starnouci populace a rostouci zatéze chronickymi onemocnénimi.

korun a zachrdnit mnoho zivota. Pre-
vence je vSak stéle hojné opomijena na-
priklad z obav z mozné $patné diagnézy
¢i strachu z 1ékard. Napriklad screening
nédord prsu navstévuje 70 procent Zen,
ale na pravidelné kontroly kvuli riziku
nddord v tlustém a tenkém stfevu a ko-
neéniku chodi dokonce pouze 30 procent
Cech. Prevence v podobé pravidelnych
lékatskych prohlidek by v Cesku mély byt
v nasledujicich letech jednou z dilezi-
tych pomiicek k tomu, jak preckat tézsi
¢asy v podobé stdrnuti populace. S tim je
totiz spjaty fakt, Ze stale vice lidi bude
potfebovat lékarskou péci a zaroven
bude méné dostupnych lékard. Zatimco
na konci roku 2021 bylo ¢eskych obyvatel
ve véku 75 let a vyse pres 894 tisic, zacat-
kem roku 2040 by jich mélo byt témér
1,4 milionu. Znamend to tedy, ze klesne
pocet lidi, ktefi budou platit socidlni
a zdravotni pojisténi, a naopak porostou
néklady na zdravotni péci. Tyto ndklady,
jez jsou vétsinou hrazeny ze zdravotniho
pojisténi, samoztejmé jiz nyni z divodu
starnuti populace rostou.

Narustajici role praktického
Iékare v kardiovaskularni
prevenci

NKVP uvadi, Ze je nutné zvysit infor-
movanost obecné populace o rizicich,
rizikovém chovdan{ a ptistupech ke
zméné zivotniho stylu. Zdkladnim cilem

je omezeni narustajici prevalence obe-
zity, zvySeni obecné fyzické aktivity po-
pulace, snizeni{ procenta aktivnich ku-
rakq, snizen{ konzumace alkoholu a zlep-
$enf stravovacich navykd. Primarni pre-
vence se tak jesté vice presouva do ordi-
naci praktickych lékard. Cilem je obecné
zvy$en{ povédomi populace o osobni
zodpovédnosti za své vlastni zdravi. To
souvisi s udrzenim a rozvojem systému
preventivnich prohlidek u lékard s od-
bornosti prakticky lékat a pediatr. Je
nutné zvy$eni procenta ucastnikd pre-
ventivnich prohlidek, zejména u osob
stfedniho véku. NKVP pocitd se zahrnu-
tim prvka cilicich na KV zdravi do sys-
tému preventivnich a pracovnélékar-
skych prohlidek u vybranych profesi.
Jednou z moznosti je implementace mo-
dernich terapeutickych metod v lé¢bé
rizikovych faktord, zejména dyslipide-
mie, hypertenze, diabetu a obezity.!
Aktudlné roste logicky tlak na G¢innou
primérni prevenci a rychlou kontrolu
hypertenze a dyslipidemie, protoze epi-
demiologicka situace v CR je zatim neli-
chotiva. Je tfeba poznamenat, ze 80 % KV
ptihod je preventabilnich, véetné mozko-
vych pfihod a infarkta.® Naptiklad pa-
cient ve véku 45 let s optimalnim profi-
lem rizikovych faktortt md $anci zit
o 14 let déle bez KV onemocnéni v po-
rovnani s pacientem s > 2 rizikovymi
faktory, coz ilustruje obrazek 1.*
Prakticky lékar je ten, ktery je v prvnim
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DVA RIZIKOVE FAKTORY
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Obr. 1-Vyznam soubéZné Iécby hypertenze (HT) a dyslipoproteinemie (DPL). Pacient ve véku 45 let
s optimalnim profilem rizikovych faktor( ma sanci Zit o 14 let déle bez KVO ve srovnéni's tim, ktery ma dva a vice
rizikovych faktord! Soubézné zahajeni 16¢by HT a DLP zlepsuje o tfetinu adherenci.?

kontaktu s pacientem a ma moznost jej
edukovat a zacit 1é¢it podle aktuadlné
platnych odbornych doporuceni.

Lécba arterialni hypertenze

Priznivy vliv antihypertenzni farmako-
logické 1é¢by na vyskyt kardio-/cerebro-
vaskularnich ptihod byl prokazan
v mnoha klinickych studiich. Lécba hy-
pertenze snizuje predevsim vyskyt cévni
mozkové ptihody (CMP) a srde¢niho
selhdni, v mensi mite také vyskyt ASKVO,
rendlniho selhdni a fibrilace sini.
Prospésnost 1éCby je prokdzdna u rtz-
nych forem hypertenze vcetné hyper-
tenze ve stari a izolované systolické hy-
pertenze. Studie CARDIA ukdzala, Ze ve
véku 50 let ma polovina pacientt s hyper-
tenzi poskozen nejméné jeden cilovy or-
gan.® Relativné nové diskutovanym téma-
tem, proc lécit arteridln{ hypertenzi od
mladého véku, je prevence demence.
Mozek netrpi nelécenou hypertenzi
pouze zvy$enym rizikem CMDP, ale i po-
$kozenim mozkové tkané vedoucim k al-
teraci mozkovych funkci. Bylo prokazano,
ze Casné zahdjen{ farmakologické 1é¢by
hypertenze vede k lepsi kvalité kognitiv-
nich funkci ve vy$sim véku.® Toto bylo
prokdzdno i u hypertenze 1. stupné.
Studie zahrnujici 128 655 pacienti s niz-
kym rizikem ASKVO ukazala vyznamné
nizéf riziko rozvoje demence i jejich pod-
typt (vaskularni demence a Alzheimerova
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choroba), pokud byla jiz hypertenze
1. stupné terapeuticky kompenzovana.’
Podle odbornych doporuc¢eni ESH
(Evropské spole¢nosti pro hypertenzi)
se u hypertenze 1. stupné (mirnd hyper-
tenze — krevni tlak TK 140-159/
90-99 mmHg) doporuduje okamzité
zahdjeni farmakoterapie u osob s vyso-
kym KV rizikem nebo velmi vysokym
KV rizikem v pfitomnosti KV onemoc-
néni, postizen{ ledvin a pfitomnosti or-
gdnovych zmén hypertenze (napft.
hypertrofie levé komory srde¢ni, nélez
na o¢nim pozadi, albuminurie aj.).
Pokud jsou hypertonici v nizkém nebo
stfednfm KV riziku (zfejmé bychom na-
$li mladsi hypertoniky 1. stupné s napft.
méné vyjadrenou tizi ostatnich KV rizi-
kovych faktorw), je farmakoterapie téz
doporucena, ale u osob s lehce nadhra-
ni¢nim TK, u nichz predpokldddme
Uspéch tpravy zivotniho stylu, lze vy-
¢kat 3—6 mésici po implementaci rezi-
movych opatfenf a teprve pfi netispéchu
zavést farmakoterapii.® Doporuceni
CSH (Ceské spole¢nosti pro hypertenzi)
doporucuji u vSech hypertonika
1. stupné s nizkym/stfednim KV rizi-
kem bez organovych komplikaci zaha-
jeni farmakoterapie hypertenze do
1-3 mésict od diagnézy.’ U osob s hod-
notou TK > 160/100 mmHg u stfedné
tézké nebo tézké hypertenze zahajujeme
farmakoterapii hypertenze ihned, a to
dvojkombinaci antihypertenziv.®*

Jako léky prvni volby jsou na zakladé
vysledki klinickych studii indikovany
inhibitory RAAS — ACEI nebo blokétory
receptortt AT pro angiotenzin II — sar-
tany, které maji kromé antihypertenz-
nfho G¢inku jesté potencidl zlepsit inzu-
linovou senzitivitu a oddalit rozvoj dia-
betu. Do dvojkombinace jsou vhodné
blokatory kalciovych kandlt nebo diure-
tika a jako tfeti 1ék do kombinace v zavis-
losti na dvojkombinaci bud BKK, nebo
diuretikum, pfi¢emz nédrodni doporuceni
preferuji indapamid.®® Pro zlep$eni com-
pliance pacientt s lé¢bou jsou vhodné ve
fixnich kombinacich.

Pri 1é¢bé hypertenze je tfeba dosdh-
nout cilovych hodnot TK. Je nutné mi-
nimalizovat nevyhovujici adherenci pa-
cienttl k 1é¢bé a vyvarovat se inercie
v zahajovdni lécby a v jeji intenzité. V na-
rodnich doporuéenich z roku 2022
se uvadi nutnost snizeni TK v ambu-
lanci pod hodnoty 140/90 mmHg.
Optimélni hodnoty se pohybuji kolem
130/80 mmHg. Nejnizsi vyskyt KV pfi-
hod je v hodnotach systolického TK
120-140 mmHg. Obecné mladsi hyper-
tonici toleruji snizeni TK 1épe a méli by
byt lé¢eni pfisnéji nez fragilnéjsi pacienti,
zejména vy$stho véku.® Evropskd od-
borna doporuceni apeluji na snizeni TK
ve vékové kategorii do 65 let do hodnot
TK 120-129/70-79 mmHg, nezavisle na
pritomnosti nekomplikované hypertenze
nebo jejich komplikaci, diabetu, KV nebo
cerebrovaskularnich onemocnéni (pouze
u nefropatt < 140 mmHg do 130 mmHg,
pokud je tolerovano).® Z vysledku studie
SPRINT plyne, Ze u zddné skupiny
hypertonika by nemél byt systolicky TK
snizovan pod hodnoty 120 mmHg, pro-
toze v téchto hodnotdch jiz nenf proka-
zan prospéch z 1é¢by a je vyssi vyskyt
nezadoucich G¢ink{.’* U hypertoniki
star$ich 65 let je cilovym rozmezim
systolického TK 130-139 mmHg, opét
pti dobré toleranci 1é¢by. Diastolicky TK
by mél byt v rozmezi 70-79 mmHg
u vech hypertonikd.® Doporuceni ESC
pti dobré toleranci 1é¢by udavaji jako ci-
lové hodnoty TK 120-129/70-79 mmHg
u v$ech hypertonika nezévisle na véku
(resp. do 85 let véku, pokud je tolero-
vano nebo pokud neni pacient geriatri-
cky ktehky)." U osob s hodnotami
TK = 160/100 mmHg je podle ndrodnich
doporuceni indikovdno zahdjeni 1é¢by
hypertenze od pocétku dvojkombinaci,
idedlné fixni. Doporucen{ ESH a i nejno-
véjsi doporuceni ESC (Evropské kardio-
logické spole¢nosti) z roku 2024 upted-
nostnuji zahdjeni 1é¢by hypertenze
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tieba opatrnosti pii pocatecnim podani racekadotrilu, mTOR inhibitord a gliptinti. Anafylaktoidni reakce béhem aferézy nizkodenzitnich lipoproteind (LDL): vzécny vyskyt Zivot ohrozujicich anafylaktoidnich reakci, kterym Ize predejit
docasnym vysazenim lécby pred kazdou aferézou. Anafylaktoidni reakce béhem desenzibilizacni [écby (napf. jedem blanokfidlych): reakcim je mozné se vyhnout docasnym vysazenim lécby, nicméné se znovu objevily po nedmysiné
expozici. Neutropenie/agranulocytéza/trombocytopenie/anemie: Pfipravek Lipertance md byt pouzivan s extrémni opatrnosti u pacient se systémovym onemocnénim pojiva a cév (collagen vascular disease), u pacientli uZivajicich
imunosupresivni 1échu, 1écbu alopurinolem nebo prokainamidem, doporucuje se periodické monitorovéni poctu leukocytii a pacienti maji byt pouceni, aby hiasili jakékoli zndmky infekce (napf. bolest v krku, horecku). Rasa:
perindopril miiZe byt méné cinny na snizeni krevniho tlaku a miize vést k vyssimu vyskytu angioedému u cernosskych pacientdi ve srovndni s jingmi rasami. Kael: ustupuje po ukonceni [écby. Operace/anestezie: Iécha by méla byt
prerusena jeden den pred vykonem. Hyperkalemie: pravidelné monitorovani sérovyich koncentraci drasliku u rendini insuficience, zhorSené rendlni funkce, véku (> 70 let), diabetes mellitus, dehydratace, akutni srdecni
dekompenzace, metabolické aciddzy a u soucasného uzivani diuretik Setficich draslik a draslikovych dopliikii nebo nahrad soli's obsahem drasliku, nebo u pacienti uZivajicich jiné 1écivé pipravky, které mohou zpisobovat vzestup
sérovych koncentraci drasliku (napf. heparin, kotrimoxazol) a zejména antagonistli aldosteronu nebo blokétori receptord angiotensinu. U pacienti uzivajicich ACE inhibitory maji byt proto kalium 3etfici diuretika a blokatory
receptorli angiotensinu uZivany opatrné a ma byt kontrolovana hladina drasliku v séru a funkce ledvin. Kombinace s lithiem: nedoporucuje se. Dudlni blokdda systému renin-angiotensin-aldosteron (RAAS): soucasné uzivani ACE
inhibitord, blokétord receptord pro angiotensin Il nebo aliskirenu zvy3uje riziko hypotenze, hyperkalemie a snizeni funkce ledvin (véetné akutni selhani ledvin). Duélni blokdda RAAS se proto nedoporucuje. ACE inhibitory a blokétory
receptordi pro angiotensin Il nemaji byt pouzivany soucasné u pacienti s diabetickou nefropatii. Pacienti s primérnim hyperaldosteronismem obvykle neodpovidaji na antihypertenzni lécbu plsobici pfes inhibici systému renin-
angiotenzin. Proto se uZivéni tohoto pfipravku nedoporucuje. Hladina sodiku: bez sodiku. Dédicné problémy s intoleranci galaktézy, vrozeny nedostatek laktézy nebo malabsorpce glukdzy a galaktézy: pfipravek nema byt uzivan.
Myasthenia gravis, oéni forma myastenie: V nékolika piipadech bylo hlSeno, Ze statiny de novo indukuji nebo zhor3ujijiz existujici onemocnéni myasthenia gravis nebo ocni formu myastenie. Pfipravek Lipertance musi byt v pfipadé
zhorseni pifiznakd vysazen. Byly hidseny pipady recidivy pfi (opétovném) podévéni stejného nebo jiného statinu. Interakce*: Kontraindikace: Aliskiren (u pacienti s diabetem mellitem nebo poruchou funkce ledvin), mimotélni
1écba, sakubitril/valsartan, glekaprevir/pibrentasvir. Nedoporu¢ované kombinace: Silné inhibitory CYP3A4, soucasnd Ié¢ba ACE inhibitorem a blokétorem receptoru angiotensinu, estramustin, lithium, hepariny, imunosupresiva jako
cyklosporin nebo takrolimus, trimethoprim a kotrimoxazol (trimethoprim-sulfamethoxazol), draslik-Setfici diuretika (napf. triamteren, amilorid, eplerenon, spironolakton), soli drasliku, dantrolen (infiize), grapefruit nebo
grapefruitova Stava. Kombinace vyZadujici zvldStni opatrnost: Induktory a stiedné silné inhibitory CYP3A4, digoxin, ezetimib, kyselina fusidovd, gemfibrozil / derivéty kyseliny fibrové, inhibitory transportérd, warfarin, antidiabetika
(inzuliny, perordini antidiabetika), baklofen, nesteroidni antiflogistika (NSAID) (vcetné kyseliny acetylsalicylové > 3 g/den), racekadotril, mTOR inhibitory (napf. sirolimus, everolimus, temsirolimus) a gliptiny (linagliptin, saxagliptin,
sitagliptin, vildagliptin). Kombinace vyZadujici urcitou opatrnost: kolchicin, kolestipol, daptomycin**, perorIni kontraceptiva, sympatomimetika, tricyclickd antidepresiva/ antipsychotika/ anestetika, zlato, digoxin, atorvastatin,
warfarin, letermovir, antihypertenziva a vasodilatancia. Fertilita, téhotenstvi a kojeni*: Pfipravek Lipertance je kontraindikovén béhem téhotenstvi a kojeni. Fertilita*: U nékterych pacientd lécenych blokétory kalciovych
kandld byly zaznamenény reverzibilni biochemické zmény na hlavové ésti spermatozoi. Ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje*: Schopnost reagovat miiZe byt narusena pi zévrati, bolesti hlavy, inavé nebo nauzee.
Opatrnost je zapotiebi zejména na zacatku léchy. Nezadouci cinky*: Velmi ¢asté: edém. Casté: nazofaryngitida, hypersenzitivita, hyperglykemie, somnolence, zévrat, bolest hlavy, dysgeuzie, parestezie, vertigo, postizen zraku,
diplopie, tinitus, palpitace, hypotenze (a tcinky spojené s hypotenzi), z¢ervendni, faryngolaryngeaini bolest, epistaxe, kasel, dyspnoe, nauzea, zvraceni, bolest hornia dolni casti bricha, dyspepsie, priijem, zacpa, zmény zpiisobu ve
vyprazdiovani stolice, flatulence, vyrazka, pruritus, otok kloubd, otok kotnikd, bolest koncetin, artralgie, svalové spasmy, myalgie, bolest zad, astenie, inava, periferni edém, abnormalni vysledky testdi jaternich funkci, zvySena
hladina kreatinfosfokindzy v krvi. Méné Casté: rinitida, eozinofilie, hypoglykemie, hyponatremie, hyperkalemie reverzibilni pfi ukonceniléchy, anorexie, insomnie, zmény nélad (véetné tzkosti), poruchy spanku, deprese, nocni miry,
ties, synkopa, hypestezie, amnezie, arytmie (véetné bradykardie, ventrikularni tachykardie a fibrilace sini) rozmazané vidéni, tachykardie, vaskulitida, bronchospasmus, sucho v Gstech, pankreatitida, fihani, hepatitida cytolyticka
nebo cholestatickd, kopfivka, purpura, zména zbarveni kiize, hyperhidrdza, exantém, alopecie, angioedém, pemfigoid, fotosenzitivni reakce, bolest krku, svalova tinava, poruchy moceni, nocni moceni, polakisurie, rendIni selhani,
erektilni dysfunkce, gynekomastie, bolest na hrudi, bolest, malatnost, periferni otok, pyrexie, zvy3end hladina urey a kreatininu v krvi, zvy3eni télesné hmotnosti, pozitivni nélez leukocytd v modi, snizeni télesné hmotnosti, pad.
Vzécné: trombocytopenie, stavy zmatenosti, periferni neuropatie, cholestéza, zhorseni psoridzy, Stevens-Johnsondv syndrom, toxickd epidermalni nekrolyza, erythema multiforme, myopatie, myozitida, rhabdomyolyza, ruptura
svalu tendonopatie (nékdy komplikovany rupturou), vzestup hladiny jaternich enzymd, zvy3end hladina bilirubinu v krvi, syndrom nepfiméfené sekrece antidiuretického hormonu (SIADH), akutni rendIni selhéni, anurie/oligurie,
lichenoidni 1ékova reakce**. Velmi vzécné: leukopenie/neutropenie, agranulocytéza nebo pancytopenie, hemolytické anemie u pacientl s vrozenym deficitem G-6PDH, sniZeni hladiny hemoglobinu a hematokritu, anafylaxe,
hypertonie, ztréta sluchu, infarkt myokardu, sekundarmé k nadmémé hypotenzi u vysoce rizikovych pacientdi, angina pectoris, cévni mozkova prihoda mozna sekundamé k nadmémé hypotenzi u vysoce rizikovych pacient,
eosinofilni pneumonie, gastritida, gingivalni hyperplazie, Zloutenka, jaterni selhéni, exfoliativni dermatitida, lupus-like syndrom. Neni zndmo: imunitné zprostiedkovand nekrotizujici myopatie, extrapyramidové porucha
(extrapyramidovy syndrom), Raynaudiiv fenomén, myasthenia gravis, ocni forma myastenie. U jinych inhibitor(i ACE byly hldSeny pfipady SIADH (syndrom nepfiméiené sekrece antidiuretického hormonu). SIADH Ize povazovat za
velmi vzdcnou, ale moznou komplikaci spojenou s 1échou inhibitory ACE, véetné perindoprilu. Pfedavkovani*: Nekardiogenni plicni edém byl vzécné hlasen v disledku predavkovani amlodipinem, nastup se mize projevit az
opozdéné (24-48 hodin po poziti) a miize vyZadovat ventilacni podporu. Vcasnd resuscitacni opatfeni (vcetné hypervolemie) k udrZeni perfuze a srdecniho vydeje mohou byt spoustéjici faktory. Farmakologické vlastnosti*:
Atorvastatin je selektivnim a kompetitivnim inhibitorem HMG-CoA reduktazy. Perindopril je inhibitor angiotensin-konvertujicho enzymu (ACE inhibitor), ktery konvertuje angiotensin | na angiotensin Il. Amlodipin, derivat
dihydropyridinu, je inhibitorem transportu kalciovych iontd (blokétor pomalych kanélii nebo antagonista kalciovych iontd), ktery inhibuje transmembrénovy transport kalciovych iontii do srde¢nich bunék a bunék hladkého svalstva
cévnich stén. Uchovavani: Uchovévejte v dobiie uzaviené tubé, aby byl pipravek chranén pied vlhkosti. Velikost baleni: Krabicka obsahuje 30 nebo 90 (3 obaly na tablety po 30 tabletach) potahovanych tablet Lipertance
10 mg/5 mg/5 mg, 20 mg/5 mg/5 mg, 20 mg/10 mg/5 mg, 20 mg/10 mg/10 mg, 40 mg/10 mg/10 mg. Drzitel rozhodnuti o registraci: LABORATOIRES SERVIER, 50 rue Carnot, 92284 Suresnes cedex France. Registracni cislo:
Lipertance 10 mg/5 mg/5 mg: 58/428/15-C, Lipertance 20 mg/5 mg/5 mg: 58/429/15-C, Lipertance 20 mg/10 mg/5 mg: 58/430/15-C, Lipertance 20 mg/10 mg/10 mq: 58/431/15-, Lipertance 40 mg/10 mg/10 mg: 58/432/15-C.
Datum posledni revize textu: 9. 5. 2025. Pfed piedepsanim piipravkd si prectéte Souhrn tidajti o piipravku. Pripravky jsou k dispozici v Iékdrdach na lékafsky predpis. Pfipravky jsou ¢astecné hrazeny z prostfedkii vefejného
zdravotniho pojisténi, viz Seznam cen a Ghrad Iécivych piipravki: https://sukl.gov.cz/prehledy-cen-a-uhrad-leciv/seznam-leciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdravotniho-pojisteni

Dalsi informace na adrese: Servier s.r.o., Na Florenci 2116/15, 110 00 Praha 1, tel: 222 118 111, www.servier.cz

* pro tplnou informaci si prosim prectéte cely Souhrn tdaji o pfipravku SERV’EU

** ysimnéte si prosim zmén v informaci o écivém piipravku Lipertance moved by you




MEDICINA V €R

. Sledovani| Vvék Intervence Kontrola Redukce LDL-ch 0 P
. (udalosti/pacienti) | (udalosti/pacienti) |  (mmol/l) iR ) e st e L

~
9
zZ
w
o
w
ac
[a)
<
=
w
N
o
[a)
D
%
<
=
<
2
o
U
w
—
E
(%)
<
N
>
[a)
¥

Statin
145 54 613 431/2221 62212223 1,75 ] 0,79 (0,74-0,34)
2 WOSCOPS 49 577 174/3302 248/3293 0,98 ——— 0,68 (0,57-0,83)
3 CARE 50 61,5  212/2081 27412078 0,98 —— 0,76 (0,63-0,90)
4 Post-CABG 43 636 85/676 103/675 1,11 — 0,84 (0,66-107)
5 AFCAPS/TexCAPS 52 60,6  116/3304 183/3301 1,08 S 0,65 (0,53-0,81)
6 LPID 61 650  557/4512 715/4502 0,97 HEl- 0,75 (0,67-0,85)
7 GISSI-p 20 600 12012138 136/2133 0,35 ‘ . ‘ 0,74 (0,37-147)
8 LIPS 39 620  181/844 222/833 1,06 — 0,79 (0,66-0,35)
9 HPS 50 664  2033/10269  2585/10267 1,00 ] 0,76 (0,72-0,81)
10 GREACE 30 600 41/800 89/800 1,86 - 0,66 (0,54-0,80)
11 PROSPER 32 770 408/2891 473/2913 1,03 - 0,85 (0,75-0,97)
12 ALLHAT-LLT 48 688  380/5170  421/5185 0,62 . 0,86 (0,69-107)
13 ASCOT-LLA 33 649 100/5168 154/5137 1,20 - 0,69 (0,56-0,85)
14 PROVE-IT 20 592 464/2099 537/2063 0,85 . 0,81 (0,70-0,94)
15 CARDS 39 637  83/1428 127/1410 1,20 - 0,68 (0,54-0,835)
16 AtoZ 20 620  309/2265 343/2232 0,36 et 0,72 (0,47-1,12)
17 ALLIANCE 45 635  289/1217 333/1225 0,39 — 0,62 (0,42-0,93)
18 TNT 49 636  434/4995 648/5006 0,62 - 0,67 (0,55-0,82)
19 IDEAL 48 641  533/4439 608/4449 0,56 — 0,78 (0,64-0,96)
20 ASPEN 40 631 166/1211 180/1199 0,88 S 0,89 (0,70-1,13)
21 SPARCL 49 652  334/2365 407/2366 1,43 il 0,86 (0,77-0,95)
22 MEGA 53 609  98/3866 144/3966 0,59 0,55 (0,35-0,84)
23 JUPITER 19 670  142/8901 251/8901 1,42 . 0,66 (0,58-0,77)
24 SEARCH 67 676  1477/6031  1553/6033 0,35 S 0,84 (0,69-1,02)
25 HOPE-3 56 686  235/6361 304/6344 0,89 - 0,73 (0,60-0,90)
26 REAL-CAD 39 700  489/6199 600/6214 0,38 e 0,61 (0,45-0,84)

("ggzs';:’&‘i‘;)et 43 641 9891/94753 12160/94748 0,92 <> 0,76 (0,73-0,79)

Ezetimib
27 IMPROVE-IT 60 | 666  2572/9067  2742/9077 033 . 0,82 (0,70-0,96)
28 HIJ-PROPER 39 676  283/864 316/857 0,50 — 0,79 (0,58-1,08)

Statin + ezetimib
29 SEAS 44 698  148/944 187/929 1,79 -l 0,87 (0,77-0,98)
30 TST 35 684  121/1430 156/1430 0,80 — 0,73 (0,55-0,99)
31 RACING 30 655  172/1894 186/1886 0,21 0,67 (0,25-178)

Inhibitor PCSK9
32 ODYSSEYlongTerm 1,6 613  27/1553 26/788 1,83 ——s 0,70 (0,52-0,94)
33 OSLER 09 584  28/2976 30/1489 1,89 —— 0,67 (0,51-0,88)
34 GLAGOV 15 60,5 59/484 741484 1,46 I 0,86 (0,69-1,07)
35 FOURIER 20 636  1344/13784  1563/13780 1,45 [ 0,89 (0,85-0,94)
36 ODYSSEYOutcomes 2,8 600  903/9462  1052/9462 1,24 ] 0,88 (0,82-0,94)
37 ORION-10 15 668 58/781 79/778 138 — . 0,80 (0,63-1,01)
38 ORION-11 15 656 63/811 83/804 1,26 — 0,80 (0,62-1,02)

(c;;k;'l‘j‘dm 38 642 15669/138803 18654/136512 1,00 ’ 0,78 (0,75-0,81)

[ I I 1
0,25 050 075 1,0 2,0
RR (95% Cl)

Obr. 2 - Pri sniZeni LDL-cholesterolu o 1 mmol/I doslo ke sniZeni kardiovaskularniho rizika v priméru o 22 %. Metaanalyza 38 studii (26 - statin, 2 - ezetimib,
3 - statin/ezetimib, 7 - PCSK9i), primérna doba 3,8 roku, celkem 275 315 pacientt a 34 323 kardiovaskulérnich prihod. [Upraveno podle 14]
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MEDICINA V ¢R

u vétsiny hypertoniki (s vyjimkou fragil-
nich osob nebo nizkorizikovych pacientl
s hrani¢ni/mirnou hypertenz{) dvojkom-
binacf 1kt v nizsi davce, idealné fixni
kombinaci, aby bylo cilové hodnoty TK
dosazeno co nejdrive.*!! Doporucené
kombinace podle souc¢asnych guidelines
zahrnujt:

« inhibitor ACE nebo sartany + blokator
kalciovych kanalg,

« inhibitor ACE nebo sartany + diureti-
kum (thiazidovd nebo thiazidim po-
dobni diuretika),

« trojkombinace: inhibitor ACE /sartan
+ blokétor kalciovych kandla + diureti-
kum.

Fixni kombinace téchto skupin jsou
dostupné v jediné tableté, coz zjednodu-
$uje lécbu predevsim u polymorbidnich
a starsich pacientd a obecné zlepsuje
compliance. Vzhledem ke zvy$enému KV
riziku téchto pacientd bychom méli au-
tomaticky uvazovat o indikaci statinu.

Lécba dyslipidemie

Dyslipidemie/hypercholesterolemie je
mnohdy jes$té opomijeny KV rizikovy
faktor, protoze neni bolestivé a pacient si
hladinu lipidogramu nemuze kontrolovat
tak, jako TK. Hypolipidemickou 1é¢bu
vedeme podle vyse
KV rizika. Ke sta- .
noven{ KV rizika E E
pouzivdme nejno- i" .
véjsi verze tabulek ™
SCORE2 (poho-
dlné Ize vyhledat E
na www.heartscore.
org, viz téz prilo-
zeny QR koéd), které odhaduji desetileté
riziko jakékoliv KV piihody (nové fataln{
i nefatalni) podle véku, pohlavi, hladiny
non-HDL-cholesterolu, TK a kurackych
navyku.

Pro Cesko pouzivame tabulky pro
zemé s vysokym KV rizikem. Modi-
fikujicimi rizikovymi faktory jsou hladina
lipoproteinu (a), albuminurie, pozitivni
rodinnd anamnéza ¢asné manifestace
ASKVO, socidlni deprivace, psychiatrickd
onemocnéni a stres, obezita, syndrom
spankové apnoe, fibrilace sini, chronické
onemocnéni ledvin, hypertrofie levé ko-
mory srde¢ni, autoimunitni onemocnénf{
nebo nealkoholicka jaterni steatdza.
Odhad KV rizika bez tabulek SCORE je
nepfesny a pravé u hypertonika v pri-
maérni prevenci ASKVO byva KV riziko
¢asto podhodnoceno. Velmi vysoké KV
riziko maji pacienti s pfitomnym ASKVO.
Do minimalné vysokého rizika jsou auto-
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Tab. 1 - Cilové hladiny
LDL-cholesterolu[12]

Cilova hladina

Kategorie rizika LDL-cholesterolu (mmol/I)

Extrémné vysoké = 1,0 mmol/I

Velmi vysoké <14mmol/la>50%
Vysoké < 1,8mmol/l a>50%V
Strednf < 2,6 mmol/I|

Nizké < 3,0 mmol/I

maticky zaclenéni i pacienti s familidrn{
hypercholesterolemii, resp. s vyznamnym
izolovanym zvys$enim byt jednoho riziko-
vého faktoru. (Velmi) vysoké KV riziko
miiZe byt stanoveno i na zékladé vysledkt
zobrazovacich metod vzhledem k pfi-
tomnosti subklinické aterosklerdzy (vy-
$etreni kalciového skére, ABI — kotniko-
-pazni index, platy na velkych tepnach...).
Mezi pacienty s extrémné vysokym KV
rizikem patfi ti, ktefi prodélaji recidivu
KV ptihody do dvou let i pfes maximaln{
farmakoterapii dyslipidemie.

Pokud nestaci rezimova opatteni
k normalizaci rizikovych faktord, je casto
nutnd kompenzace pomoci farmakote-
rapie i u dyslipidemie. Lékem prvni volby
u hypercholesterolemie i smi$ené dysli-
pidemie bez extrémni hypertriglyceride-
mie zUstavajf statiny. Dalsi hypolipide-
mika (ezetimib, fibraty, kyselina bempe-
doovd pfi statinové intoleranci, mono-
klonélni protilatky a inklisiran) jsou pfi-
ddvéna podle vyse KV rizika a cilové

95% Cl
MACE*

Antihypertenzni lé¢ba 1
bez statinu

Volna kombinace
se statinem 0,91 | 0,84-0,99
Kombinace
perindopril/amlodipin
a atorvastatin

0,82  0,75-0,91

hladiny LDL-cholesterolu/hladin ostat-
nich aterogennich ¢astic.

Cilové hladiny LDL-cholesterolu
podle novych odbornych doporuceni
ukazuje tabulka 1.2 Sekundarnim ci-
lem zejména u osob s hypertriglyceri-
demif je non-HDL-cholesterol. Jeho
cilovd hodnota je o 0,8 mmol/l vyssi
nez doporuceny cil pro LDL-cholesterol
v dané rizikové kategorii. Sekunddrnim
cilem je i koncentrace apolipopro-
teinu B (apoB), kterd md byt u velmi
vysoce rizikovych osob sniZena na hod-
notu < 0,65 g/l, v kategorii vysokého
rizika < 0,8 g/l a u osob se stiedné zvy-
$enym rizikem < 1,0 g/l. Hladiny trigly-
ceridt > 1,7 mmol/l a koncentrace
HDL-cholesterolu < 1,0 mmol/l u muzi
a < 1,2 mmol/l u Zen jsou povazovany
za dilezité modulatory rizika, nikoliv za
lé¢ebné cile, a nejedn4 se o jejich cilové
hladiny. Oba tyto posledni parametry
uspokojivé zohlednuje cilova hodnota
non-HDL-cholesterolu a apoB.

V kategoriich vysokého a velmi
vysokého KV rizika snizujeme hladinu
LDL-cholesterolu k cilové hladiné a sou-
¢asné ji musime sniZit o minimdlné 50 %
v porovndni s vychoz{ hodnotou (tzn.
napt. pokud pacient prodéla infarkt myo-
kardu a ma vstupni hladinu LDL-cho-
lesterolu 2,6 mmol/l, snizujeme pod
1,3 mmol/l).??

Soucasné zahajeni
farmakoterapie hypertenze
a dyslipidemie

V primarni prevenci ASKVO, kterd je
doménou praktickych lékar, jsou lékem
prvni volby praveé statiny, které zavddime

Snizeni rizika

Zvyseni rizika

1
<
-9% |
-
—18% 77777 Ll 2x vetsi
1 @ ' ochrana’

*MACE zahrnovaly srdecni selhani, fibrilaci sini, akutni korondrni syndrom, korondrni revaskularizaci, cévni mozkovou
prihodu, intermitentni klaudikaci, akutni ischemii koncetin, recidivujici ischemickou piihodu a nahlou smrt.

Obr. 3 -V porovnani s volnou kombinaci se statinem sniZila fixni kombinace perindopril/amlodipin
a atorvastatin dvakrat vice riziko MACE. MACE zahrnovaly srdecni selhani fibrilaci sini, akutni koronarni
syndrom, korondrni revaskularizaci, cévni mozkovou prihodu, intermitentni klaudikaci, akutni ischemii koncetin,
recidivujici ischemickou pfihodu a nahlou smrt. [Upraveno podle 14]
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do lé¢by podle vy$e zminéného KV rizika.
U vétsiny hypertonikd je nutné zahajeni
1é¢by dyslipidemie souc¢asné s 1é¢bou hy-
pertenze, protoze jejich KV riziko je mi-
nimdlné vysoké a je jasné, ze Gpravou
rezimovych opatfeni nebude dosazeno
cilovych hladin LDL-cholesterolu. V¢asna
diagnostika a rychla a soubézna kontrola
TK a dyslipidemie (tedy dvou hlavnich
KV rizikovych faktori) idedlné pomoci
jedné tablety je jednoduché feseni:
nejsnazsi, nejlevnéjsi a nejbezpecnéjsi
cesta, jak snizit KV nemocnost v Cesku
se véemi socioekonomickymi dusledky.
V zahajovéni 1é¢by dyslipidemie sou-
¢asné s hypertenzi panuje stéle dost
vyznamnd terapeutickd inercie. A to ze
strany lékar i pacientl. Jako modelovy

ptiklad tohoto postupu muze slouzit
obrazek 1.*'* Pritom staci, aby byl
LDL-cholesterol snizen po dobu 4 let
o 1 mmol/l a riziko KV ptihody jiz vy-
znamné klesa (Obr. 2).1* Je-li indiko-
vano zahdjen{ dvojkombina¢n{ anti-
hypertenzni 1é¢by, coz je klinicky velmi
Castd situace, méli bychom automaticky
uvazovat o indikaci statinu. Volbou
fixni trojkombinace dvou antihyperten-
ziv se statinem nabizime pacientovi
moznost dosazeni lécebnych cila
rychle a efektivné. Navic Ize konstato-
vat, Ze adherenci ke statinu mérime
v tomto pripadé tonometrem. Tento
postup byl jiz ovéfen jako Gspésny,
jak ukazuji data z italského registru
Brisighella, kterd poprvé poukazuji na

dlouhodoby benefit snizeni MACE na
polovinu (Obr. 3).1°

Zavér

Prakticky lékat je klicovou osobou v pri-
marni KV prevenci. Je prokdzano, ze 1é¢ba
hypertenze a dyslipidemie snizuje KV riziko
a prodluzuje kvalitni Zivot. Vétsina hyper-
tonikd pottebuyje k dosazeni cilovych hod-
not krevntho tlaku minimélné dvojkombi-
naci antihypertenziv a ke kompenzaci dys-
lipidemie statin. Soubéznd intervence obou
zékladnich rizikovych faktort fixni kombi-
nacf{ antihypertenziv prvni{ volby (ACEI +
blokétoru kalciového kanalu) se statinem
ve fixn{ trojkombinaci vyznamné zlepsuje
adherenci pacientt a jejich prognézu.
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Kombinacni antihypertenzni lécba
aneb neztracejme ¢as monoterapil

prof. MUDr. Jitka Mlikova Seidlerova, Ph.D.
II. interni klinika LF UK a FN v Plzni

= ijeme v zemi s vysokym kardiovas-
Zkulérm’m rizikem. Z ovlivnitelnych
rizikovych faktort ma systolicky
krevni tlak nejvyznamnéjsi dopad na cel-
kovou mortalitu a pro ztratu let Zivota,
ktera bychom mohli prozit bez nemoci
nebo invalidity.® SniZenf{ kardiovaskular-
nfho rizika m4 byt primérnim cilem pre-
ventivnich opatfeni. Pritomnost péti
hlavnich rizikovych faktori v 50 letech
(hypertenze, koureni, diabetes mellitus,
obezita a non-HDL-cholesterol) vede ke
zkraceni doby bez manifestni kardiovas-
kuldrni komplikace o 13,3 let u Zen
a 10,6 let u muzii a ke zkraceni zivota
0 14,5 let (Zeny) a 11,8 let (muzi) v po-
rovnani s osobami bez téchto rizikovych
faktoru.* Kardiovaskuldrni riziko je
sumou ruznych faktoru, proto vzdy ci-
lime na vsechny parametry. To ale také
s sebou nese riziko velkého poctu uziva-
nych 1ékd u fady nasich pacientd (anti-
hypertenziva, antidiabetika, hypolipide-
mika, antiobezitika a dalsi).
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Data o tom, Ze vétSina nemocnych potiebuje ke kontrole své
hypertenze kombinacni [écbu, se objevila v odbornych doporucenich
jiz v roce 2007." Nicméné jasné doporuceni, Zze u vétsiny nemocnych
se ma lécba iniciovat kombinacni Iécbou, jsou poprvé uvedena az
v roce 2018?% (Obr. 1). Doporuceni ze zacatku 21. stoleti obhajovala
opatrnéjsi postup. Zdivodnénim bylo, Ze pii zahajeni Ié¢by monoterapii
mame vétsi Sanci kontrolovat, zda ma lIék nezadouci ucinek a jaky je
jeho efekt. Tento opatrny postup naprosto zménily vysledky studii,
které presvédcivé ukazuji, ze zahajeni [écby monoterapii je spojeno
s horSimi dopady pro pacienty. V soucasné dobé jsou mozné nezadouci
ucinky zakladnich tiid antihypertenziv velmi dobfe zndmé a pfi jejich
vyskytu lze velmi dobie odhalit vinika. Data o nizké adherenci
k antihypertenzni medikaci a prediktory této non-adherence, mezi néz
patii pocet predepisovanych léki, indikuji, Ze je nutné vyuZivat v co
nejvyssi miie fixni Iékové kombinace, a tak maximalné zjednodusit

lé¢ebné schéma.

Minimalné dvé rizna
antihypertenziva ke kontrole
hypertenze

Co se tyce arteridlni hypertenze, pou-
hym 20-30 % nemocnych staci ke kont-
role jedna ¢innd latka. Analyza zdsadnich
hypertenznich studii ukazuje, Ze
k dosazeni systolického TK na konci
téchto studif v rozsahu 128—144 mmHg
bylo nutné pouzit 2—-3,5 antihypertenziv
(Obr. 2). Je vhodné upozornit na to, Ze
pouze v jedné ze zminénych studif doslo
k dosazeni cilovych hodnot systolického
TK, které jsou platné podle soucasnych
doporuceni,® tedy pod 130 mmHg. Data
z Setfen{ post-MONICA z roku 2016/2017
ukazuji, ze TK pod 140/90 mmHg dosa-
hovalo 30 % muzi a 37 % zen z obecné
populace ve véku 25-65 let.® Pokud by-
chom vsak za kontrolu hypertenze pova-
zovali hodnoty pod 130/80 mmHg, pro-
cento Uspésné lécenych by se pohybovalo
kolem 10 %.

Divodem potieby kombinované 1é¢by
je multifaktoridlni etiologie arteridlni
hypertenze, a tedy vhodnost zacileni na
vicero patofyziologickych mechanismd.
Velmi zndmd metaanalyza z roku 2009
jasné ukazuje, Ze kombinacni lécba je
vyrazné efektivnéjsi nez navySovani dé-
vek monoterapie.” Vysoké davky 1éki
jsou navic spojeny s ¢astéj$im vyskytem
nezddoucich ucinka 1é¢by, jako jsou
otoky dolnich koncetin u pacientt
lécenych vysokymi davkami blokatort
kalciovych kanald, vyssi riziko hypoka-
lemie a hyponatremie u pacientt léce-
nych vysokymi davkami diuretik a dalsi.
Krasnym dokladem nezadoucich acinka
1é¢by a jejich nepftili§ vhodnym fesenim
je prace Vouri et al. Vouri et al sledovali
vice nez milion pacient(, jimz byl prede-
psan blokétor kalciovych kandld (BKK)
a ndsledné zmény preskripce. Pacienti,
kterym byla predepsdna vysoka davka
BKK, méli 2,20x (95% CI: 2,13-2,27) vy$si
pravdépodobnost predpisu klickového
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Iniciace lécby

Monoterapie nebo kombinacni
[écba v nizkych davkach
u pacientd s vysokym KV rizikem

—OD—D

Monoterapie
v maximalni davce nebo
kombinacni lécha

Pokracovani v lécbhé

Kombinacnf [écha pro pacienty

S

ale Ize zvolit i monoterapii

v maximalni davce nebo

vy$Sim KV rizikem,

Monoterapie

kombina¢ni lécha

Obr. 1- Vyvoj algoritmd iniciace a pokracovani farmakoterapie arterialni hypertenze.

diuretika v dalsim obdobi.® Tato prace
naznacuje, ze klickovd diuretika byla
predepsana, aby snizila nezadouci efekt
BKK. Medicinsky vhodnéjsi by bylo sni-
zit davku BKK nebo je zaménit za jinou
tfidu antihypertenziv.

Fixni lékové kombinace je mozno také
volit ve formé kombinace antihyperten-
ziva a hypolipidemika a tim cilit na ovliv-
nénf dalsiho rizikového faktoru.

Dosazena hodnota

Studie TK [mmHg]
ACCOMPLISH 132
ALLHAT 138
ASCOT-BPLA 136,9
UKPDS 144
IDNT 138
ABCD 132
AASK 128
RENAAL 141
LIFE 144
HOT 138
MDRD 132

o
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Jaky je postup pfi farmakoterapii
hypertenze?

U vétsiny nemocnych preferujeme kom-
bina¢ni lé¢bu. Monoterapie ma byt pouzita
pouze u nemocnych s prvnim stupném
hypertenze s celkové nizkym kardiovasku-
larnim rizikem, u kiehkych nemocnych
a osob starsich 80 let. Zakladem 1é¢by je
kombinace blokdtoru systému renin-

PRUMERNY POCET ANTIHYPERTENZIV

—
—
wul
No

Obr. 2 - PocCet antihypertenziv a dosazeny systolicky krevni tlak v hypertenznich studiich.
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angiotenzin-aldosteron (ACEI nebo bloka-
tor AT -receptori) + sulfonamidové diu-
retikum nebo blokator kalciovych kanal
v nizsich déavkach. Pri nedostate¢ném
uc¢inku zvazujeme navyseni na maximalni
davky dvojkombinace nebo zménu na troj-
kombinaci. V ptipadé trojkombinace vo-
lime opét nejcastéji kombinaci latek
z téchto tfi vy$e jmenovanych ttid
antihypertenziv. Betablokator je mozné

~
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pouzit kdykoli, kdy je k tomu klinickd
potteba, tedy i jako l1ék prvni volby. Léky
¢tvrté a dalsi volby jsou steroidni bloké-
tory mineralokortikoidnich receptort
(MRA), alfablokatory, centralné pisobici
antihypertenziva, klickova diuretika
a vazodilatacni latky. Preferovany maji
byt 1éky s dlouhym polo¢asem podévané
jedenkrat denné, 1épe rano. Vzdy je
vhodné pouzivat fixni lékové kombinace.
V piipadé komorbidit je tfeba vzdy ¢asné
indikovat 1éky, jako jsou ARNI, inhibitory
SGLT2, nesteroidni MRA ¢i GLP-1 ago-
nisté.

Pokud se rozhodujeme, zda z lékové
dvojkombinace ptejit na trojkombinaci,
opét zvazujeme vyuziti fixni 1ékové kom-
binace obsahujici tfi antihypertenziva.
Tato strategie je zase spojena s vyssi ad-
herenci k 1é¢bé nez volba fixni 1ékové
kombinace (FDC) obsahujici dvé ué¢inné
latky a tfeti 1ék ve volné tableté. Naptiklad
pti pouziti fixn{ kombinace perindoporil/
indapamid/amlodipin a stejnych latek
perindopril/indapamid a amlodipin
v samostatnych tabletach byla vyrazné
vy$si adherence k 1é¢bé u fixni troj-
kombinace (75,3 vs. 44,3 %).

Cilové hodnoty krevniho tlaku se
u vétsiny nemocnych pohybuji mezi

u kiehkych a velmi starych osob.

Doba do dosazeni cilovych hodnot
krevniho tlaku a ¢as straveny

s cilovymi hodnotami krevniho
tlaku

Post hoc nebo sekundérni analyzy stu-
die VALUE ukazaly, Ze u pacientt s vy-
sokym kardiovaskuldrnim rizikem dosa-
zeni kontroly hypertenze do Sesti
mésicd, nebo dokonce do jednoho mé-
sice' od zacatku zahajeni 1é¢by byla spo-
jena s redukei kardiovaskuldrniho rizika
o dalsich 12 % ve srovnani s témi, u nichz

Snizeni
poctu . Viyhody fixnich Iékovych kombinaci .
tablet .

ZiednoduSeni  Jednoduch Snizeni Problematické NiZSi flexibilita
davkovaciho preskripce nakladd déleni dévky? v dévkovani?
schématu

= L3

(%]

adherence
k léché

perzistence
k 1éché

absolutni ., procento pacientli

absolutni =l P

redukce redukee dosahuijicich cilové
STK DTK hodnoty TK

Obr. 4 - Vliv fixnich lékovych kombinaci versus volné latky na adherenci a kontrolu hypertenze.
Pacienti (%), u kterych se zlepsila adherence, perzistence, absolutni sniZeni systolického (STK) a diastolického
(DTK) krevniho tlaku a kontrola krevniho tlaku pfi Iécbé fixni kombinaci jednotlivych tablet ve srovndni s volnymi
kombinacemi ve 44 studiich. Zavorky uvadeéji pocet studii, ve kterych byl kaZdy parametr analyzovan. [Upraveno

podle citace 17.]

bylo dosazeno kontroly hypertenze poz-
déji. Préce v obecné populaci z italské
Lombardie ukézala, Ze iniciace 1é¢by
kombina¢ni 1é¢bou a pokracovani kom-
binac¢ni lécbou jsou spojeny s niz§im ri-
zikem hospitalizaci pro kardiovaskularn{
komplikace.”? Kombinac¢ni lécba je oproti
monoterapii spojena se zhruba 60%
snizenim rizika ischemické choroby sr-
de¢ni a fibrilace sini, 70% snizenim rizika
srde¢niho selhan{ a 35% snizenim rizika
cerebrovaskularnich komplikaci.’* Dals{
vysledek analyzy lombardskych dat uka-
zuje zase jiny problém spojeny s mono-
terapii, a to vysokou terapeutickou iner-

Zlepseni adherence
a perzistence k lé¢bé

Nevyhody fixnich lékovych kombinaci

Obr. 3 - Vyhody a nevyhody fixnich Iékovych kombinaci.

cii. Po tfech letech od zahdjeni 1é¢by
monoterapii dva ze tfi pacienta stéle
zUstavali na monoterapii.'?

Roli hraje i ¢as strdveny v cilovych
hodnotach krevniho tlaku (obvykle uda-
vany jako pomér klinickych kontrol, pfi
kterych byl zjistén cilovy krevni tlak vici
celkovému poctu kontrol).'* 1 Je tedy
zfejmé, Ze neni medicinsky sprdvné
protahovat ¢as, do kterého dojde ke kon-
trole hypertenze. A to je dalsi argument
pro iniciaci farmakoterapie kombinaéni
lé¢bou.

Fixni lékové kombinace

Fixni 1ékové kombinace jsou jasné pre-
ferovanou volbou pfi 1é¢bé arteridlni
hypertenze, protoze umoznuji snizit po-
et uzivanych tablet, zjednodusit 1é¢ebné
schéma, a tak zlepsit adherenci k 1é¢bé.
Prévé pocet uzivanych tablet je dtlezi-
tym prediktorem non-adherence.'¢

Jako vse na svété i FDC maji kromé
svych jasnych vyhod i mozné nevy-
hody. Velmi ndzorné to shrnuje sou-
hrnny ¢lanek profesora Cocy (Obr. 3).1”
Problémem muze byt napfiklad obtiz-
stavech. Za hospitalizace je jednodu-
chym feSenim prechod na volné
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Obr. 5 - Adherenci zvysuji i Iéky dodavané v blistrech.

lékové formy. Po stabilizaci stavu je
ovsem vhodné vratit se k fixnim 1éko-
vym kombinacim, tak aby mohl pa-
cient tézit z jejich vyhod, coz je jedno-
dussi ddvkovaci schéma a snizeni

poctu tablet. V soucasné dobé je na
trhu dostupna rada FDC v raznych
davkach jednotlivych komponent,
ktera umoznuje optimalni volbu pro
vétsinu nemocnych.

Fixni 1ékové kombinace vedou k lepsi
adherenci k 1é¢bé, lepsi perzistenci
k 1é¢bé a vyssimu podilu pacientd, kteti
dosdhnou cilovych hodnot krevniho
tlaku (Obr. 4).”

Zavér

Kombinac¢ni lé¢ba hypertenze je pre-
ferovanou volbou pro vét$inu nemoc-
nych jiz od zacatku lécby. Je spojena
s lepsi a casnéjsi kontrolou hypertenze
a snizenim rizika kardiovaskuldrnich
komplikaci a mortality.

Preferovany maji byt fixni lékové
kombinace, protoze tak zjednodusi-
me davkovaci schéma a snizime
pocet tablet a tim odstranime jeden
z hlavnich ddvod@ non-adherence
k1écbé. Neztracejme cenny ¢as mono-
terapit!
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Postaveni kombinace

perindopril/indapamid v kontextu
doporuceni Evropské kardiologické spolecnosti 2024
v [éCbé hypertenze pacientli obéznich a s diabetem

MUDr. Tereza Tauerova
Interni oddélent, Klatovska nemocnice, a.s.

rteridlni hypertenze zlistava jed-
Anim z nejvyznamnéjsich riziko-

vych faktort kardiovaskularni
morbidity a mortality, pficemz jeji vyskyt
je Casto provdzen obezitou a dal$imi me-
tabolickymi poruchami, jako je diabetes
mellitus. Tento komplexni vztah sehrava
mimo jiné klicovou roli ve vyvoji chro-
nického srde¢niho selhani se zachovalou
ejekeni frakei levé komory (HFpEF),
které predstavuje klinickou entitu s na-
ristajici prevalenci a obtiznou terapeu-
tickou strategii. Ziejmym dkolem v$ech
lékart zacastnénych v 1é¢bé arterialni
hypertenze je tedy vénovat zvlastni po-
zornost témto pacientdim a snazit se co
nejdrive po stanoveni diagnézy spravné
terapeuticky zasdhnout.

Prevalence hypertenze v CR ve véku
25—64 let je srovnatelnd se zapadni po-
pulaci a pohybuje se kolem 35-40 %.?
S nadvéhou se v CR potyké vice nez tie-
tina zen (36 %) a témér polovina muzl
(49 %). Obéznich je 21 % muzt a 18 %
zen. Diabetikd je v CR asi 1 milion a od-
haduje se, Ze v roce 2030 jich bude
1,3 milionu (data ¢erpdna z webu
Statniho zdravotniho dstavu). Je mozné,
Ze tato data jsou podhodnocena.

Diagndzy arteridlni hypertenze a obe-
zity spolu jdou ruku v ruce a prispivaji
k progresi aterosklerdzy, vysokému riziku
vzniku makrovaskuldrnich i mikro-
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V roce 2024 byly vydany nové doporucené postupy Evropské kardio-
logické spole¢nosti (ESC) k 16¢b& hypertenze.! Ceska kardiologicka
spolecnost tato doporuceni preloZila a vydala v lednu roku 2025.2 Cilem
sdéleni je uvést nejzajimavéjsi body z téchto doporucenych postupli
a blize se zaméfit na pacienty s ¢astymi komorbiditami — obezitou
a diabetem.

Tab. 1 - Kritéria metabolického syndromu - pii pfitomnosti tfi a vice z péti uvedenych

rizikovych faktori se jedna o metabolicky syndrom [Upraveno podle 4, 5]

Parametr Hodnota

Vyrazna abdomindini obezita

Zvysena hladina triglyceridl nalacno
Nizkd hladina HDL-cholesterolu nalacno

Krevni tlak

Zvy3end hladina glukdzy v krvi nalacno

obvod pasu:
=102 cm u muzl
=88 cmuzen

= 1,7 mmol/I|

< 1,0 mmol/l u muzi
< 1,3 mmol/l uzen

= 130/85 mmHg

= 5,6 mmol/I

Adaptovéno ze stranek Ceského institutu metabolického syndromu, kde upraveno podle NCEP ATP Il (The National

Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel lll)

vaskuldrnich komplikaci a organového
poskozeni.

Dohromady jsou tyto diagndzy soucasti
metabolického syndromu (Tab. 1)*° a je-
jich spole¢nym jmenovatelem je praveé
obezita, kterd v organismu zapficinuje
mimo jiné proinflamatorni stav, jenz pa-
sobf téZ negativné na endotel cévni stény.
Mira poskozen{ samoziejmé zavis{ mj. na
genetickém zéklady, konkrétnim zivotnim
stylu, ale i mife stresu. Protektivni je po-
hyb a spravné slozeni stravy.® P¥i odhalen{
hypertenze u obéznich je tfeba mit na
pameéti, Ze jde o nesmirné rizikovou kon-
stelaci komorbidit, a je tfeba spravné tyto

osoby identifikovat jako velmi rizikové
a zahdjit vcas lé¢bu. Riziko veskerych
makro- i mikrovaskuldrnich komplikaci je
samoziejmé mnohondsobné vyssi, pokud
ma4 pacient i diabetes mellitus, pficemz
vznik diabetu mellitu 2. typu s metabolic-
kym syndromem tzce souvisi.

Obezita a diabetes mellitus
2. typu jako pficinné faktory
arterialni hypertenze

Obezita je povazovana za jeden z hlav-
nich pri¢innych faktord vzniku arterialni
hypertenze. Zvyseni tukovych zasob se
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PREHLEDOVY CLANEK

Tab. 2 - Srovnani prahovych hodnot pro zvySeny krevni tlak a hypertenzi pfi méfeni TK v ordinaci, v domacim prostredi a pfi ABPM

[Upraveno podle 2]
TK v ordinaci
[mmHg]*
Referencni hodnoty
Nezvyseny TK <120/70
Zvyseny TK 120/70 az < 140/90
Hypertenze = 140/90

prostiedi [mmHg]

TK v domacim

ABPM pies den

[mmHg]

<120/70 <120/70
120/70 az < 135/85 120/70 az < 135/85
>135/85 =>135/85

ABPM za 24 hodin ABPM za noc
[mmHg] [mmHg]
< 115/65 <110/60
115/65 az < 130/80 110/60 az < 120/70
>130/80 >120/70

ABPM - ambulantni monitorovéni krevniho tlaku (ambulatory blood pressure monitoring); TK - krevni tlak.
*Uvedené prahové hodnoty TK predpokladaji pouZiti standardniho zplsobu méfeni TK v ordinaci. Dikazy nicméné svédci o tom, Ze v rutinni klinické praxi se TK v ordinaci casto neméii
standardnim zptsobem; v takovém pfipadé mize byt rutinni hodnota TK naméfend v ordinaci vyssi o 5-10 mmHg, neZ by byla pfi pouZiti doporuceného standardizovaného postupu.

podili na rozvoji hypertenze az v 60 %,
podle nékterych ddaja dokonce ve tiech
¢tvrtinach pripadd. Obézni jedinci maji
3,5krat vyssi pravdépodobnost rozvoje
hypertenze nez $tihli a data z USA uka-
zuji, ze hypertenze je pritomna u 42,5 %
obéznich, zatimco jen u 15,3 % $tihlych
osob.?’

Obezita zvysuje krevni tlak prostied-
nictvim nékolika patofyziologickych
mechanismd. Zvysuje aktivitu sympatic-
kého nervového systému (zejména vli-
vem inzulinové rezistence a vyssich hla-
din inzulinu a leptinu), stimuluje renin-

-angiotenzin-aldosteronovy systém
(RAAS), vede k retenci sodiku a k tlako-
vému ovlivnéni ledvinného parenchymu
visceralnim tukem. Navic je u obéznich
castéjsi syndrom obstrukéni spankové
apnoe, ktery rovnéz prispivé ke zvy$eni
krevniho tlaku. Na vzniku hypertenze se
téZ podili tlak viscerdlniho tuku na led-
viny a jejich cévni systém. Jelikoz mu-
sime léc¢bou ovlivnit nékolik mecha-
nism, byvé kontrola krevniho tlaku
u obéznich pacientt ndro¢néjsi.
Podobné jako obezita i diabetes melli-
tus 2. typu vyznamné zvy$uje riziko roz-

Screening hypertenze méfenim TK v ordinaci

voje arterialni hypertenze. Mezi témito
dvéma onemocnénimi existuje uzké me-
tabolické propojeni, pficemz obé ¢asto
sdileji spole¢né patofyziologické mecha-
nismy — inzulinovou rezistenci, chronicky
zanét, aktivaci RAAS a endotelidln{ dys-
funkci. U diabetikd se hypertenze rozviji
v dasledku chronické hyperglykemie,
kterd vede ke strukturalnim a funk¢nim
zméndm cévni stény a mimo jiné k ome-
zen{ vazodilata¢ni schopnosti endotelu.
Inzulinovd rezistence téz ptispivd ke zvy-
$ené retenci sodiku, aktivaci sympatiku
a zvySeni periferni cévni rezistence.®

Nezvyseny TK
<120/70 mmHg

v

\/ |

Zvyseny TK
120-139/70-89 mmHg

Onemocnéni
s vysokym KV rizikem
nebo
SCORE2/SCORE2-OP = 10 %
nebo
SCORE2/SCORE2-OP 5 % az < 10 %
+ modifikatory rizika

v

Hypertenze
140-159/90-99 mmHg

=40 let

Prilezitostny Prilezitostny
screening TK screening TK
alespor jednou alespor jednou

za 3 roky za rok
(trida I1a) (trida Ila)

Hypertenze
160-179/100-109 mmHg

v v

Hypertenze
= 180/110 mmHg

KV - kardiovaskuldrni; SCORE2 - Systematic COronary Risk Evaluation 2; SCORE2-OP - Systematic COronary Risk Evaluation 2-Older Persons; TK - krevni tlak

Obr. 1-Protokol pro potvrzeni diagndzy hypertenze. [Upraveno podle 2]
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musi byt prizptsobeny ve vztahu k véku, télesné hmotnostia pohlavi. Porucha funkee ledvin: provadise pravidelnd kontrola kreatininu a drasliku. Prestarium Neo Combi 5 mg/1,25 mg: Clearance kreatininu (CrCl) > 60 mi/min neninutna iprava davkovani. CrCl 30 - 60 ml/min doporucuje se zahdjit Iéchu vhodnou davkou kombinace
jednotlivych monokomponent. CrCl < 30 mi/min écba je kontraindikovéna. Prestarium Neo Combi 10 mg/2,5 mg: CrCl < 60 mi/min échaje kontraindikovéna. Kontraindikace™: Hypersenzitivita na lécivé létky nebo na jiné inhibitory ACE, na sulfonamidy nebo na kteroukoli pomocnouldtku. Angioedém vanamnéze (Quinckeho
edém) ve spojitosti s podanim ACE inhibitoru (viz bod upozoméni). Hereditémi/idiopaticky angioedém. Soucasné uzivani pripravku Prestarium Neo Combi s pripravky obsahujici aliskiren u pacienti s diabetem mellitem nebo s poruchou funkce ledvin (GRF < 60 ml/min/1,73 m?). Hypokalemie. Zévaznd porucha funkce ledvin (CrCl
< 30ml/min) u pfipravku Prestarium Neo Combi S mg/1,25 mg. Stedné tézkd a tézka porucha funkce ledvin (CrCl < 60 ml/min) u pripravku Prestarium Neo Combi 10 mg/2,5 mg. Hepatélni encefalopatie. Zévazna porucha funkee jater. Soucasné uzivani se sakubitrilemy/valsartanem, Prestarium Neo Combi 5 mg/1,25 mg nesmi
byt nasazeno dive nez 36 hodin po posledni dévce sakubitrilu/valsartanu (viz bod Interakce a Zvi&tni upozoméni*). Mimoténilécha vedouci ke kontaktu krve se zpomé nabitym povrchem (viz bod Interakce™). Signifikantni bilateralni stendza rendlni arterie nebo stendza rendinf arterie u jedné fungujiciledviny (viz bod Zvi&Stni
upozoméni*). Druhy a teti trimestr téhotenstvi (viz bod fertilita, téhotenstvi a kojeni). Z divodu nedostatecnych Klinickyich zkuSenosti pripravek nemd byt pouzivén u dialyzovanyich pacient(i a u pacientii s neléenym dekompenzovanym srdecnim selhanim. Upozomeéni*: ZvidStni upozoméni: Nedoporucuje se soucasné poddvani
slithiem, s draslik Setficimi diuretiky a solemi drasliku. Dudin blokdda systému renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS): zvySenirizika hypotenze, hyperkalemie a snizenifunkce ledvin (vcetné akutniho selhdniledvin), proto se dudini blokdda RAAS pomoci kombinovaného uzivéni inhibitord ACE, blokétort receptort pro angiotenzin
nebo aliskirenu nedoporucuje. Pokud je lécha dudlni blokddou povazovéna za naprosto nezbytnou, mé k ni dochdzet pouze pod dohledem specializovaného Iékafe a za castého peclivého sledovani funkce ledvin, elektrolytd a krevniho tlaku. Inhibitory ACE a blokétory receptordi pro angiotenzin Il nemaji byt pouzivény soucasné
u padientl s diabetickou nefropatif. Neutrocytopenie/agranulocytza, trombocytopenie a anemie: pouzivani s mimotddnou opatmosti u pacient s kolagenovym vaskulrmim onemocnénim, u uzivajicich imunosupresivni lécbu, lécbu alopurino\em nebo prokainamidem doporucuje se periodické monitorovani poctu leukocytd.
Renovasku/armhypertenze Pokudjsou pacientis bilateralnistendzou rendlni artene nebostendzou renalnl arterieu Jednefungup(l ledviny léceni mh\bnory ACE, je zvyenériziko zavazné hypotenze a rendiniho selhani (vizbod 4.3). Lécha diuretiky miize byt prlsplva jicifaktor. Ztrata rendlnich funkei se méize projevit pouze minimdlni
zménou sérového kreatininu u pacientd s unilaterdlni stendzou rendin arterie. Hypersenzi dém: okamité vysazeni léchy a monltorovam a do tipIného vymizeni symptomi. Angioedém souvisejici s otokem hrtanu muze byl smrtelny. Soucasné uzivani perindoprilu a sakubitril/valsartanu j Je
kontraindikovano z diivodu zvySeného rizika vzniku angioedému. Léchu sakubitrilem/valsartanem nelze zahgjit dive nez 36 hodin po posledni ddvce perindoprilu. Pokud j el [écha sakubitrilem/valsartanem ukoncena, [écbu perindoprilem nelze zahgjit dive nez 36 hodin po posledni ddvee sakubitrilu/valsartanu. Soucasné uzivéni
inhibitor(i ACE s racekadotrilem, mTORinhibitory (napf. sirolimus, everolimus, temsirolimus) a gI|pt|ny(napr I|nag||pt|n saxaghptm snaghptm wIdaghptm) mize vést ke zvySenému riziku angioedému (napr. otok dyichacich cest nebo jazyka spolu sporuchou dyichani nebo bez poruchy dychani). U pacientdi ktefijiz uzivaji inhibitor
ACE, je tfeba opatmosti piipocatecnim podaniracekadotrilu, mTORinhibitordia gliptind. A J laktoi beéhem byly any izolované pifpady pacient s pretrvévajicimi, zivot 0hrozu1|um| anafylaktoidnimi reakcemi béhem desenzibilizacniléchy jedem blanokfidlyich (vcely, vosy). Prestarium Neo Combi
mabytsopatmosti pouzivano u alergickych pacientiilécenyich desenzibilizacniléchou anema byt podavéno u pacientt podstupujicich imunoterapii timto jedem. Je mozné témto reakeim predejit docasnym vysazenim inhibitoru ACE alespori na 24 hodin pred léchou. Anafylaktoidni reakce béhem aferézy LDL pomodi dextran-sulfatu:
vzdané se vyskytly zivot ohrozujici anafylaktoidni reakce. Témto reakeim Ize predejit docasnym vysazenim Iéchy inhibitory ACE pred kazdou aferézou. Anafylaktoidni reakee u pacienti dial jch pomoci vysoce propustnych membrdn: pouzit jinou membrénu nebo jinou skupinu antihypertenziv. Primdrmi hyperaldosteronismus:
Pacienti s primamim hyperaldosteronismem obvykle neodpovidaji na antihypertenzni lécbu piisobici pres inhibici systému renin-angiotenzin. Proto se uzivani tohoto piipravku nedoporucuje. Tehotenstvi: okamité ukonceniléchy, v pripadé nutnosti dalsi échy zahdjitjinou léchu. Hepatdiniencefalopatie, kterd miiZe vyvolat jaterni
kdma: ukonceni léchy. Fotosenzitivita: ukonceni léchy. Porucha funkce ledvin: v pfipadé funkénirendIniinsuficience bez zjevnyich stavajicich rendlnich [ézi mé byt 1é¢ha ukoncena a pripadné znovu zapocata bud v nizSi davce, nebo podanim pouze jedné ze slozek pripravku. B&zné [ékafské prohlidky zahmujf sledovén hladin drasliku
a kreatininu, po dvou tydnech léchy a poté kazdé dva mésice béhem obdobl’stabilnl’terapie Nedoporucuje se v pfipade bilaterdlni stendzy rendlni arterie nebo jedné funkcni ledviny. Opatfeni pro poufiti: Porucha funkee jater: ukonceni léchy v pripadé Zloutenky nebo elevace jaternich enzymi. Vzécné, podani inhibitord ACEmélo
Vzacné souvislost se syndromem pocma]mm cholestanckou Zloutenkou a proqreduuum az v ndhlou hepatickou nekrdzu a (nékdy) Gmrti. Porucha funk(e ledvin: [écha ma byt zastavena a pnpadneznovu zapocata bud v n|25| daV(e anebo podamm pouze jedné 2 sIozek pnpravku doporuceno Gasté sledovam hladin drasliku
akreatininu. Renovask :|échama hyt nicnim lGizku, amaji byrsledovanyfunk(e ledvin ahladiny drasliku. Riziko arterid ebor iencev pripadé srdecniinsuficience, deplece vody pacientiis nizky se ilniarterie, méstnavymstdecnim
selhdnim nebo cirhdzou s edémy a ascites: 1écba mé byt zahéjena v nizSi ddvce a ddvka progresivné zvySovana. Nhici hypotenze i preexistujici depleci sodiku (zejmena pii stendze rendlni arterie): po obnoveni uspokojivého objemu krve a krevniho tlaku mize byt [écha zahdjena bud ve snizené davce, nebo podavanim jen jedné ze
slozek. Zdvazné srdecni selhdni (stuperi IV)/srdechi msuﬁaeme zahdjeni 1échy pod Iékarskym dohledem se snizenou poctechi dévkou. Aortdini nebo mitrdlni stendza/hypertrofickd kardiomyopatie: pouzivat s opatmosti u pacientd s obstrukei vytokové casti levé komory. Aterosklerdza: zahdjeni 1échy nizkou dévkou u pacientd
s isthemickou (horobou srdeinl' nebo s cerebrélni obéhovou nedostateinosn' Suchy kasel. Hladiny drasliku: pravidelné monitorovani. Hyperkalemie: miize vyvolat zdvazné a nékdy fatélni arytmie; je doporuceno casté monitorovani hodnot drasliku v krvi v piipadé rendlni insuficience, zhorsenyich rendlnich funkd, véku > 701et,
; dehydratace, akutni kardialni dekomp metabolické aciddzy a soubézného uzivani draslik Setficich diuretik a soli drasliku nebo v pripadé pacientli uzivajicich jiné Iéky souvisejic se zvySenim hladiny drasliku v séru (napf. heparin, kotrimoxazol)
azejména antagomstu aldosteronu nebo blokatorti receptorti angiotensinu. U pacient(i uzivajicich ACE inhibitory majf byt proto kalium Setficf diuretika a blokdtory receptorti angiotensinu uzivany opatrmé a ma byt kontrolovana hladina drasliku v séru a funkce ledvin. Hypokalemie: miize zplisobit svalové poruchy. Zejména
v souvislosti se zavaznou hypokalemif, byly hldSeny pripady rhabdomyolyzy; vysoké riziko pro starsi pacienty a/nebo podvyzivené jedince, cirhoticke pacienty s edémem a ascites, korondmi a srdecné selhdvajici pacienty a pacienty s dlouhym QT intervalem; astéjsf monitorovani je nezbytné nutné ve vSech téchto pripadech;
napomahd rozvoji torsades de pointes, které mohou byt fatalni. Hypokalemie zjisténd v souvislosti s nizkou koncentraci hoiciku v séru miize byt na lécbu neodpovidajici, pokud neni korigovn sérovy hoicik. Hiadiny sodiku: nutno stanovit jesté pred zahdjeni Ié&by; sledovani hladin sodiku musi byt castéjsi u starSich pacientii
au pacientii s cirhdzou. Hyponatremie s hypovolemif mohou zpiisobit dehydrataci a ortostatickou hypotenzi. Soucasné ztréta chloridovych fontti miize vést k sekundémé kompenza(m metabolické alkaldze (vyskyt a stuperi tohoto jevu je maly). Hyperkalcemie: preruseniléchy az do vySetfeni funkee pristitnyich télisek. Plazmatické
hladmyhomku bylo prokazano & Ih|a1|dy a podobna diuretika vcetné indapamidu zvy3uji vylucovani hortiku mod, coz méize mit za nasledek hypomagnezemu Hyperurikemie:zvy3end tendence k zachvatiim dny. Anestezie: jeden den pred operadije doporuceno prerusit [écbu. Dédicnd poruchaintolerance galaktdzy, vrozenydeﬁar
laktdzy bee: piipravek nemé byt podavan Sodik: Prestarium Neo Combi je v podstaté, bez sodiku” (obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v tablet€). Diabetici: v pnpade hypokalem|e by méla by‘[ pechve m0n|torovana glykemle U pacientii s inzulin-dependentnim diabetem mellitem neni
lécha pnpravkem Prestarium Neo Combi 10mg/2,5 mg vhodnd, protoze, ma byt lécha zahdjena pod ékafskym dohledem s nizsi dvodnidavkou. Etnické rozy: vysswyskytuangmedemuazrejme meneucmnynasnlzem krevniho tlaku u cemosské populace ve srovndni. Pedlatrickd populace: ticinnost asndSenlivost nebyla stanovena.
Sportovei: miize vyvolat pozitivni reakei u antidopingovych testdi. Choroiddlni efuze, akutni myopie a sekunddmi glaukom s uzavienym komorovym tiblem: primamiléchou je co nejrychlejSim vysazeni léciva. Pokud se nitroocni tlak nepodaii dostat pod kontrolu, je tieba zvZit rychlou medikamentdzni nebo chirurgickou léchu.
Rizikovymifaktory pro rozvoj akutniho glaukomu s uzavienym k ym tihlem mohou zahmovat alergie na sulfonamidy nebo peniciliny v anamnéze. Interakce™: Kontraindikace: aliskiren (u pacientii s diabetem nebo poruchou funkce ledvin), mimotélni écha sakubitril/valsartan. Nedoporucované kombinace: aliskiren (ujinch
pacientt, nez diabetikti nebo s poruchou funkce ledvin), lithium, kalium Setfici diuretika a sole drasliku, soucasnd lécba inhibitorem ACE a blokatorem receptordi pro angiotenzin, in. Kombi vyzadu//a vidstni :Baklofen, nesteroidniamiﬂogistika (veetné kyseliny acetylsalicylové > 3 g/den), antidiabetika, léky
vyvolavajci torsades de pointes, léky snizujici hladiny drasliku, draslik neSetfici diuretika, digitalisové pripravky, racekadotrl, inhibitory mTOR (napf. sirolimus, everolimus, temsirolimus), gliptiny (linaglipti lipti snaghptln ildagliptin), alopurinol (soucasnd lécha s indapamidem miize zvysit vyskyt reakei hypersenzitivity
na alopurinol). Komblnace vyZadujicf urcitou opatrmost: Antidepresiva imipriminového typu (tricyklickd), neuroleptika, antihypertenziva a vazodilatancia, hepariny, cytostatika a |munosupreswa jako cyklosporin nebo takrolimus, trlmethopnm a kotrimoxazol, systemove kortikosteroidy nebo prokainamid nebo tetrakosaktid,
anestetika, sym ika, injekce zlata, metfc Jodovane kontrastnilatky, vapnik (ajehosoli). Femlrta, téhotenstviakojeni*: Nedopoructue sebéhem prvmhotnmestru ¢t iakojeni. Je kontraindik béhem druhéhoatietiho trimestrutef i.Uinky na schopnostidita obsluhovat stroje*: Schopnost
fidit a obsluhovat stroje pfi uzivani pifpravku miize byt snizena. Nezadoudi dcinky*: Casté: hypersencitivita (reakce, zvIdsté d logické, u paientli s predispozici k alergickym a astmatickym reakcim), parestezie, bolest hlavy, dysgeuzie, astenie, zavraté, vertigo, zhorsenizraku, tinitus, hypokalemie, hypotenze, kasel, dyspnoe,
Za(pa, nauizea, zvracent, bolest bficha, dyspepsie, prijem, vyrazka, pruritus, makulopapulami vyrazka, svalové kiece. Méné (asté: eozinofilie, hypoglykemie, hyponatremie zmény ndlady, deprese, poruchy spanku, somnolence, synkopa, tachykardie, vaskulitida, bronchospasmus, sucho v tistech, angioedém kopfivka, purpura,
hyperhidréza, fotosenzitivni reakce, pemfigoid, artralgie myalgie, rendIni insuficience, erektilni dysfunkce bolest na hrudi, maldtnost, perifemi otok, pyrexie, zvySend hladina urey a kreatininu v krvi, pad, rendini selhan. Vzdcné: zhorseni psoridzy, inava, zvysend hladina bilirubinu a jaternich enzymﬂ v krvi, hypochloremie,
hypomagnezemie anurie/oligurie, syndrom nepfiméfené sekrece antidiuretického hormonu (SIADH), z¢ervenani. Velmi vzdcné: rinitida, trom| bocytopenle, Ieukopeme agranulotytoza aplastlcka anemie, hemolytickd anemie, pancytopenle, hyperkalcemie, zmatenost, cévni mozkovd prihoda, mozné sekundamé k nadmémé
hypotenn uvysoce nZ|kovych pac|entu arytmle (vCetné bradykavdle ventnkularmtachykard|eaﬁbnlace sin), angina pectoris ainfarkt myok hypotenzi u vysoce izikovych pacientd), eozinofilni pneumonie, pankreatitida, hepatitida, abnormalm hepatalmfunkte erythema multiforme, toxickd
Steven-J i y||u|U||| snizenihladiny hemoglobinuasnizenik kri renaln| selhani. Nenizndmo: Raynauduvfenomen torsades de pointes (potenclalnefata\nﬂ hepatalniencefalopatie (v pripadé jatemiinsuficience), myopie, vidéni, akutnigl s ym tihlem, choroidalni
efuze svalova slabost, thabdomyolyza, mozné zhorSeni preexistujiciho akutniho diseminovaného lupus eryt fes, EKG - prodlouzeny QT interval, zvySend hladina glukdzy a kyseliny mocové v krvi. Predavkovani*. Farmakologické viastnosti*: Prestarium Neo Combije kombmovany pripravek obsahujici argininovou siil
perindoprilu, inhibitoru angiotensin-konvertujicho enzymu aindapamid, derivtu sulfonamidu, farmakologicky fazenému kthiazidovym diuretiktim, s antihypertenznim ticinkem na systolicky a diastolicky arteridlni tlak v poloze vleze i vestoje. Uchovavani: Uchovavejte v dobfe uzaviené tubé, aby byl pripravek chrnén pred
vihkosti. Veelikost baleni: 30 a 90 tablet. DrZitel rozhodnuti o registrai: LES LABORATOIRES SERVIER, 50 rue Carnot, 92284 Suresnes cedex, Francie. Registracni cislo: 58/502/06-C (5 mg/1,25 mg), 58/215/09-C (10 mg/2,5 mg). Datum posledni revize textu: 15.5.2023 (5 mg/1,25 mg), 5.5.2023 (10 mg/2,5 mg). Pred
predepsanim pripravkii si prectéte Souhm tdajt o pripravku. Pripravky jsou k dispozici v ékamdch na Iékafsky predpis. Pripravky jsou céstecné hrazeny z prostedkii vefejného zdravotniho pajistént, viz Seznam cen a thrad écivyich pipravkd: https://sukd.gov.cz/ceny-a-uhrady-leciv/prehledy-cen-a-uhrad-leciv/seznam-leciv-a-
pzlu-hrazenych-ze-zdravotniho-pojisteni. DalSf informace na adrese: Serviers.r.0,, Na Florenci 2116/15, 11000 Praha 1, tel: 222 118 307, wwwi.serviera
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MEDICIiNA V CR

Poskozeni ledvin v ramci diabetické
nefropatie dale zhor$uje schopnost regu-
lace objemu tekutin a akceleruje hyper-
tenzi. Kombinace hypertenze a diabetu
tak vytvari zacarovany kruh, ve kterém
se jednotlivé patofyziologické mecha-
nismy vzajemné potencuji. V dtsledku
toho byva dosazeni cilovych hodnot
krevniho tlaku u diabetikd obtiznéjsi nez
u nediabetickych hypertonik a tito pa-
cienti vyzaduji komplexnéjsi terapeu-
ticky pristup.®’

Definice hypertenze
a zahajeni lécby

Podle doporuceni ESC pro 1é¢bu
hypertenze z roku 2024 je stale defino-
vana hodnota hypertenze tlakem vys$$im
nez 140/90 mmHg pri méfeni v ordinaci,
135/85 mmHg pfi domacim méreni
a 130/80 mmHg pti 24hodinovém prua-
méru AMTK (pfi dodrzeni spravnych
postuptt méteni). Nové v doporucenich
najdeme kategorizaci hodnot krevniho
tlaku na ,nezvy$eny“ krevnfi tlak, ,zvy-
$eny” krevni tlak a hypertenzi. Za nor-
malni tlak jsou povazovény hodnoty pod
120/70 mmHg (Tab. 2)2 Dals{ postup
potvrzeni diagndzy arteridlni hypertenze
je opakovanym méfenim (s vyjimkou
tlaku > 180/110 mmHg) (Obr. 1) Pfed
zahdjenim 1é¢by musime zhodnotit pa-
cientdv status rizika kardiovaskuldrntho
onemocnéni (KVO) a 10leté riziko fatalni
kardiovaskularni ptthody pomoci tabu-
lek SCORE2 nebo SCORE2 OP. Vyssi
riziko KVO s sebou podle doporuceni

Tab. 3 — Rutinni testy a vySetieni doporucené pfi po¢atecnim diagnostickém
vysetieni (,work-up”) pacienta se zvySenym krevnim tlakem nebo hypertenzi

[Upraveno podle 2]

Rutinni testy a vySetieni

Glykemie nalacno (a HbA, pfi zvySené
glykemii nalacno)

Lipidy v séru: celkovy cholesterol,
LDL-cholesterol, HDL-
a non-HDL-cholesterol, triglyceridy

hematokrit, kalcium a Stitnou Zlazu
stimulujici hormon (TSH)

Kreatinin v krvi a eGFR; analyza modi
a pomér albumin/kreatinin v modi

12svodové EKG

Stanoven( KV rizika a zjisténi pripadnych komorbidit

Stanoveni KV rizika

Sodik a draslik v krvi, hemoglobin a/nebo = Screening sekundarni hypertenze (primarni
aldosteronismus, Cushinglv syndrom, polycytemie,
hyperparatyredza a hypertyre6za)

Stanoveni KV rizika a zjisténi pfipadného HMOD

Volba vedeni léchy

Screening sekundami hypertenze (renoparenchymatdzni
a vazorenalni)

Zjisténi pfipadné pritomnosti HMOD (zvétseni levé sing,
hypertrofie levé komory)

Zjisténi piipadného nepravidelného pulsu a dalSich
komorbidit (FS, prodélany akutni infarkt myokardu)

Uzitecnost z klinického hlediska

eGFR - odhadovana glomeruldrnf filtrace; EKG - elektrokardiogram, FS - fibrilace sini; HbA, - glykovany hemoglobin;
HDL - lipoprotein o vysoké hustoté; HMOD - hypertenzi zprostredkované poskozeni organ (hypertension-mediated organ
damage); KV - kardiovaskularni; LDL - lipoprotein o nizké hustoté; TSH - tyreotropin (thyroid-stimulating hormone).

pfinaseji ICHS, srde¢ni selhani, CKD
s eGFR nizéf nez 60 ml/min/1,73 m? nebo
albuminurie vy$$i nez 3 mg/mmol, dia-
betes melitus 1. i 2. typu, familidrni hy-
percholesterolemie nebo jina forma or-
ganového poskozeni (srdce ¢i cév). Déle
guidelines uvadi téz dalsi rizika modifi-
kujici KV riziko."?

Pokud diagnézu arteridlni hypertenze
potvrdime, zahajujeme lé¢bu podle algo-
ritmu (Obr. 2)?, ve kterém je doporuceno
zahdjit 1é¢bu dvojkombinaci antihyper-
tenziv — ACEI (inhibitoru renin-angio-

tenzinového systému) ¢i sartanem a blo-
katoru kalciového kandlu nebo diuretika.
A poté podle hodnot a zvoleného cilo-
vého tlaku l1é¢bu navys$ovat podle tohoto
algoritmu.

Pti zahajovani lécby bychom méli pa-
cienta vzdy poucit o rezimovych opatte-
nich, jako jsou strava, dodrzovani rezimu
diabetika, pohyb, redukce vahy, zdkaz
kouteni a omezeni konzumace alkoholu.
Vse najdeme prakticky zndzornéno a po-
psano v doporucenych postupech. Téz
musime pacientovi vysvétlit nutnost

Tab. 4 - Fakultativni testy a vySetteni, které Ize provést jako klinicky indikované v po¢atecnim diagnostickém vysetieni
(,work-up”) pacienta se zvySenym krevnim tlakem nebo s hypertenzi s cilem zjistit poSkozeni organt hypertenzi nebo potvrdit
prokazané kardiovaskularni onemocnéni [Upraveno podle 2]

Fakultativni testy a vySetieni

Echokardiografické vysetieni

tepna nebo paze-kotnik)

analyzou s vysokou citlivosti

Stanoveni kalciového skdre vySetfenim metodou CT srdce nebo
ultrazvukovym vysetfenim karotickych nebo stehennich tepen

Zjisténi tuhosti velkych tepen (méfeni PWV karotida—stehennf

Stanoveni hodnot srde¢nich troponinG a/nebo NT-proBNP

Uzitecnost z klinického hlediska

Vysetfeni na pripadnou pritomnost HMOD (hypertenzni nemoc srdce)
Vysetfeni prokdzaného KVO (prodélany akutni infarkt myokardu, srdecni selhani)
VySetteni pripadné dilatace hrudni aorty

VlySetreni pfipadného HMOD

Vlysetfeni pripadného HMOD (ateroskleroticky plat)

Vy3etfeni pfipadného HMOD (tuhost tepen)

Stanoveni indexu kotnik-paze Vysetfeni prokdzaného KVO (ischemicka choroba dolnich koncetin)

VySetteni dutiny bfiSni ultrazvukem Potvrzeni prokazaného KVO (aneurysma abdomindlini aorty)

Vy3etteni pfipadného HMOD (hypertenzni retinopatie)
Stanoveni diagndzy emergentniho hypertenzniho stavu/maligni hypertenze (krvaceni
a exsudaty, papiloedém)

Vysetfeni ocniho pozadi (fundoskopie)

CAC - kalciové skore (coronary artery calcium); CT - vypocetni tomografie; HMOD - hypertenzi zprostredkované poskozeni organt (hypertension-mediated organ damage);
KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni; NT-proBNP - N-terminalni fragment natriuretického propeptidu typu B; PWV - rychlost Siteni pulsni viny (pulse wave velocity).
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uzivani terapie a rizika plynouci z non-
-compliance. Méli bychom patrat po
spankové apnoi, kterd by ndm lé¢bu
mohla ztézovat. Samozfejmé musime
mit vzdy na paméti i ostatni sekundarni
pri¢iny arterialni hypertenze. Dopo-
ruceni na doplnujici vysetfeni nové dia-
gnostikovaného hypertonika ukazuji ta-
bulky 3 a 4.2 Témito vySetfenimi pét-
rdme po zndmkdch orgdnového posko-
zeni a sekundarni hypertenze.

Jakou Ié¢bu ndm nova guidelines
doporucuji u hypertonikii
s diabetem a obezitou?

Volba vhodné antihypertenzni lé¢by
u obéznich pacientt predstavuje klicovy
aspekt komplexntho pristupu k lécbé ar-
teridlnf hypertenze. Tito pacienti ¢asto trpi
inzulinovou rezistenci, dyslipidemii a dal-
$imi komponentami metabolického syn-
dromu nebo pfimo diabetem mellitem,
proto je zasadni upfednostnit 1é¢bu, kterd
je metabolicky neutralni nebo prizniva.
V tomto ohledu vykazuje vyhodny profil
kombinace perindoprilu s indapamidem
— nejen diky své u¢innosti, ale i diky do-
stupnosti ve fixni formé, ktera zlepsuje
adherenci k 1é¢bé. Naproti tomu beta-
blokatory, zejména starsi generace, jsou
spojeny se zvy$enym rizikem ptibyvani na
vaze, zhorsenim glukézové tolerance a ne-
ptiznivym ovlivnénim lipidového profilu.
Klasickd thiazidové diuretika rovnéz ne-
gativné ovliviuji metabolismus glukdzy
a mohou zvysSovat hladinu kyseliny mo-
¢ové. Sartany, ackoli dobre tolerované, se
jevi spise jako druhd volba — dostupné
dukazy naznaduji, ze v nékterych ohle-
dech, zejména pokud jde o ovlivnéni cévni
remodelace a dlouhodobou prognézu,
jsou ve srovndni s inhibitory ACE méné
ucinné. Z téchto diivodd je tfeba u obéz-
nich pacientt peclivé zvaZovat nejen anti-
hypertenzni G¢inek, ale také $ir$i metabo-
lické dopady zvolené terapie.

V 1é¢bé jsou stézejni samozrejmeé jiz
vy$e zminénd rezimova opatteni a v pri-
padé pritomnosti diabetu mellitu i co
nejlepsi kompenzace diabetu. Stran 1é¢by
hypertenze je z guidelines jasné, ze mame
preferovat zahdjeni 1é¢by dvojkombinaci
antihypertenziv v jedné pilulce a poté
eventudlné podle potteby pridavat dalsi
tablety (Obr. 2)2. Pfi znalostech pato-
fyziologie hypertenze u obéznich je sa-
moziejmé vyhodné jako prvni pouzit
inhibitory ACE, abychom potla¢ili akti-
vitu RASS aktivovaného u obéznich
a ochrdnili ledviny, o coz se snazime
i u diabetiki. O preferenci léku v kombi-

naci nam vsak guidelines pro obézni a dia-
betiky moc nenapovédi. Mame ale k dis-
pozici nékolik studii, ve kterych u této
skupiny pacientt vychdzi jako vyhodny
1ék do kombinace s ACEI indapamid.

Mezi ACEI m4 perindopril velmi ptiz-
nivy farmakologicky profil.° Perindopril je
velmi dobfe zndmy inhibitor ACE
s dlouhodobym u¢inkem, ktery ma siroky
organoprotektivni uc¢inek, a to jak v pre-
venci makrovaskularnich, tak i mikrovas-
kuldrnich komplikaci.’* Mezi ACEI v ran-
domizované studii Nedogoda et al. z roku
2013 vedlo podavéani perindoprilu
u 120 pacientt s nadvéhou nebo obezitou
k nejrobustnéjsimu efektu snizeni krevniho
tlaku hodnoceného pomoci 24hodinového
meéfeni o témér 25 mmHg, u telmisartanu
se systolicky krevni tlak (STK) snizil
o 15 mmHg, u losartanu a enalaprilu
zhruba 0 10 mmHg 5!

Perindopril patfi mezi nejlépe prostu-
dované inhibitory ACE a dlouhodobé si
drzi své vysadni postaveni v 1é¢bé arte-
ridln{ hypertenze, zejména u pacientt
s vysokym kardiovaskuldrnim a metabo-
lickym rizikem. Ve srovndn{ s jinymi
antihypertenzivy vykazuje nejen silny
a perzistentn{ G¢inek na snizeni krevntho
tlaku, ale i fadu pleiotropnich uc¢inkd,
které pfimo ovliviuji cévni a srde¢ni
struktury. Perindopril prokazatelné zlep-
$uje endotelidlni funkci, snizuje arterialni
tuhost, zpomaluje progresi aterosklerézy
a prispiva k regresi hypertrofie levé ko-
mory, coz je zvlasté dulezité u obéznich
pacient s hypertenzi a incipientnim sr-
de¢nim selhdnim se zachovalou ejekéni
frakci. DulezZitou vyhodou je i jeho me-
tabolickd neutralita — perindopril neo-
vliviiuje negativné glykemii ani lipidovy
profil, a je proto vhodny i u pacientt
s diabetem 2. typu nebo metabolickym
syndromem.

Indapamid (thiazidim podobné diu-
retikum) ma ze vech diuretik nejmensi
salureticky G¢inek (vylucovéani natria
a vody), a naopak nejvétsi vazodilata¢ni
ucinek (snizuje obsah kalcia v cévni
sténé, zvysuje syntézu vazodilatacnich
prostaglandin), neovliviuje ani glykemii
nala¢no, ani postprandidlni glykemii, ani
hodnotu glykovaného hemoglobinu.'* 2
Nejméné ovliviiuje vyluc¢ovani drasliku,
jehoz hladina se podili na inzulinové re-
zistenci, nebot transport glukézy do bu-
nék je zavisly na drasliku.

Navic bylo opakované prokdzéno, ze
indapamid ve spojeni s perindoprilem
vede k regresi hypertrofie levé komory,
zlepseni arteridlnf compliance a snizeni
vyskytu kardiovaskuldrnich ptihod.'**1°

Jeho vyborna t¢innost a soucasné vysoka
metabolicka Setrnost z néj ¢ini idedlni
volbu pro dlouhodobou 1é¢bu hyper-
tenze u pacientd s vysokym kardiometa-
bolickym rizikem, kde jina diuretika se-
lhavaji pravé kvili svym nezadoucim
metabolickym G¢inkam.

Podle studie PICXEL' z roku 2005
méla potom kombinace perindoprilu a in-
dapamidu pozitivni vliv nejenom na sni-
zeni krevniho tlaku, ale i hypertrofii levé
komory, u enalaprilu podobny ti¢inek
pozorovan nebyl. Kombinace perindo-
prilu s indapamidem disponuje daty pro
srovnatelny u¢inek na kontrolu krevnfho
tlaku u obéznich i neobéznich pacientd.*!

Ve studii FORSAGE' z roku 2020
vedlo tfimési¢ni poddvani kombinace
perindoprilu a indapamidu ke srovnatel-
nému vysledku bez ohledu na vychozi
BMI - STK se snizil o asi 40 mmHg
a diastolicky krevni tlak (DTK) o asi
19 mmHg ve véech skupindch (normalni
hmotnost, nadvdha, obezita).¢

Profesor Farsang z Madarska se svym
tymem provedl analyzu ¢tyf prospektiv-
nich studii (FORTISSIMO, FORSAGE,
PICASSO a ACES), které hodnotily
uc¢innost a bezpec¢nost 1é¢by hypertenze
kombinaci 10 mg perindoprilu a 2,5 mg
indapamidu po dobu tff mésicti. VSechny
¢tyfi studie byly provedeny v Evropé
a byly observaéni.’ Celkem tato analyza
zahrnula 16 763 pacient(, ktefi byli roz-
déleni do t#i hlavnich skupin — obézni,
diabetici a pacienti s metabolickym syn-
dromem. U téchto skupin pacientt je
obtiznéjsi dobre regulovat hodnoty tlaku.
Jednalo se o pacienty jak jiz s dfive 1éce-
nou hypertenzi, tak i o pacienty s dosud
nelécenou hypertenzi. Vysledky analyzy
ukdzaly, ze pri kombinacni terapii perin-
doprilu s indapamidem byla hypertenze
zkorigovana u 6-7 z 10 pacient. V
74dné ze ti{ skupin nedoslo k ovlivnéni
hodnot glykemie ani lipidogramu.’

Vyznam optimalizace antihypertenzni
terapie u diabetiki doklada i studie
ADVANCE' a jeji pokracovdani
ADVANCE-ON,® které sledovaly vice
nez 11 000 pacientt s diabetem 2. typu.
Studie prokézaly, Ze pridéni perindoprilu
a indapamidu ke standardni 1é¢bé vedlo
k vyznamnému sniZeni vyskytu mikro-
i makrovaskularnich komplikaci, zejména
rendlnich a kardiovaskuldrnich prihod.
Dlouhodobd data z ADVANCE-ON navic
ukazala, Ze benefity této terapie pretrva-
valy jesté pét let po jejim ukonceni, v¢etné
poklesu mortality z jakékoli pticiny, a to
i pri relativné malém snizeni TK. Tyto
vysledky zdtraznuji dalezitost volby
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* Prednost se nejdrive déava monoterapii:
o Kategorie zvyseného TK (120/70-139/89 mmHg)
o Stredné tézkd aZ tézka geriatricka kiehkost
 Symptomaticka ortostaticka hypotenze
o /ék =85 let
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Odeslete pacienta na pracovisté
specializujici se na léchu hypertenze
(trida lla)

Vysetreni na adherenci
(tfida lla)

Pridejte spironolakton
(tfida lla)

ACEI - inhibitor angiotenzin konvertujictho enzymu; ARB - blokatory receptoru AT; pro angiotenzin Il; BKK - blokétory kalciovych kanéld; FU - kontrolni vysetrent (follow-up);
TK - krevni tlak

Obr. 2 - Algoritmus farmakologického snizovani krevniho tlaku. [Upraveno podle 2]
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Cilovy STK tak nizky,
jak je rozumné
dosazitelny (nejlépe
< 140), pokud cil
120-129 mmHg
pacient nesnasi
nebo v nasledujicich
situacich:

Cilové rozmezi STK
120-129 mmHg
(tida 1)

STK 120 mmHg je
optimalnf hodnota < \
v tomto rozmezi,
pokud je snasen

Nezvyseny STK
(< 120 mmHg)
Zvyseny STK
(120-139 mmHg)

Systolicka hypertenze
(= 140 mmHg)

| VySetiete znamky |
a pffiznaky hypotenze

STK - systolicky krevni tlak; TK - krevni tlak

Symptomaticka
ortostatickd hypotenze
—»  pred lécbou a/nebo
vék > 85 let
(trida I1a)

Klinicky vyznamnd
stfedné tézkd az tézka
geriatricka kfehkost
bez ohledu na vék
a/nebo omezena
predikovand doba dozitf
(< 3 roky)
(tfida Ib)

Vylucte emergentni
hypertenzni stav

Obr. 3 - Kategorie systolického krevniho tlaku a rozmezi cilovych hodnot lécby. [Upraveno podle 2]

ucinné antihypertenzni 1écby, ktera
chrani nejen krevni tlak, ale i cilové or-
gany, jako jsou ledviny, srdce a cévy,
a prispiva ke zlep$eni celkové prognézy
pacientl s diabetem 2. typu.”*8

Zavér
Nova doporuceni pro 1é¢bu arteridlni
hypertenze nastavila prisnéjsi kritéria na

cilové hodnoty krevniho tlaku. Prindsej
nové terminy a hodnoty pro to, co by-
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chom méli brét jako normalni krevni tlak
a co uz je definovano jako zvyseny krevni
tlak (Obr. 3)% Doporuceni ndm téz rikaji,
kdy a u kterych skupin pacienti terapeu-
ticky zasdhnout pfi hodnotéch vyssiho
normalntho tlaku.

Arterialn{ hypertenze ztstavd jednim
z nejvyznamnéjsich rizikovych faktora
kardiovaskuldrni morbidity a mortality,
pricemz jeji vyskyt je casto provézen
obezitou, inzulinovou rezistenci a diabe-
tem mellitem. Tento komplexni vztah

sehravd klicovou roli ve vyvoji chronic-
kého srde¢niho selhdni se zachovalou
ejekent frakei levé komory (HFpEF), které
predstavuyje klinickou entitu s narGstajici
prevalenci a obtiznou terapeutickou stra-
tegil. V ramci lé¢by hypertenze pacientti
s obezitou a diabetem vénujme zvlastni
pozornost kombinaci perindoprily, dlou-
hodobé ptsobiciho inhibitoru ACE, a in-
dapamidu, thiazidovému diuretiku s pfi-
znivym metabolickym profilem. Tato
dvojice 1é¢iv vykazuje synergicky ucinek
nejen na efektivni kontrolu krevniho
tlaku a zabrdnéni rozvoje komplikaci
hypertenze, ale i na regresi hypertrofie
levé komory a zlep$eni vaskuldrni com-
pliance, coz muze byt zdsadni pro zpo-
maleni progrese HFpEF u pacientt
s hypertenzi{ a obezitou. U¢inn4 a ¢asnd
intervence v podobé optimalizace krev-
niho tlaku a reverze strukturdlnich zmén
myokardu je proto zdsadni. V tomto kon-
textu se jako zvlasté vyhodnd jevi pravé
kombinace perindoprilu a indapamidu
— lé¢iv, jejichz ucinky presahuji samotné
snizeni krevniho tlaku.

Perindopril jako zéstupce inhibitora
ACE prokazal v fadé studii nejen schop-
nost redukovat krevni tlak, ale i pozitivné
ovlivnit vaskularni remodelaci, zlepsit
endotelidlni funkci a snizit incidenci
kardiovaskuldrnich ptihod. V porovnani
se sartany, které jsou sice dobfe tolero-
vané, ale postradaji nékteré pleiotropni
ucinky inhibitord ACE, se perindopril
ukazuje jako 1é¢ivo s robustnéjsim dopa-
dem na prognézu pacientd s vysokym
kardiovaskularnim rizikem.” A diky me-
tabolické neutralité se nemusime jejich
pouziti obdvat ani u pacientt s diabetem,
ktery se mnoha mechanismy (popsanymi
vy$e) s hypertenzi a obezitou poji.
Perindopril a indapamid jsou 1écebné sil-
nou a klinicky ovérenou dvojici, ktera
poskytuje nejen vybornou kontrolu krev-
niho tlaku, ale i komplexni kardiovasku-
larni ochranu.
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Rezistentni hypertenze

a urapidi

prof. MUDr. Miroslav Soucek, CSc.
II. interni klinika LF MU a ICRC
Fakultni nemocnice u sv. Anny v Brné

ezistentni hypertenze je podle do-
Iz poruceni Ceské spole¢nosti pro
hypertenzi' a Evropské spolec¢nosti
pro hypertenzi® definovana jako krevni
tlak (TK) na hodnoté 140/90 mmHg
nebo vyssi, pfi zavedené Gpraveé Zivot-
nfho stylu a lé¢bé nejméné tfemi antihy-
pertenzivy. Lécba ma zahrnovat blokator
angiotenzinového systému (RAS), bloké-
tor kalciovych kandlti (BKK) a dlouho-
dobé pusobici diuretikum, nejlépe thia-
zidu podobné, a to v maximdlné tolero-
vanych davkach.

O prevalenci rezistentni hypertenze
mame jen nepfesna data, protoze jeji ur-
¢eni zavisi na mnoha faktorech. Odhaduje
se, ze se vyskytuje asi u 5 % neselektova-
nych nemocnych s hypertenzi.

Mezi rizikové faktory patfi zdvaznost
hypertenze jiz pted 1é¢bou, déle hyper-
trofie levé srde¢ni komory a jeji casty
dusledek chronické srdeéni selhdn{ se
zachovalou ejekéni frakci. Dale mezi vy-
znamné rizikové faktory patfi obezita,
nadmeérny ptijem soli a vysoka konzu-
mace alkoholu a také nizky socioekono-
micky status a deprese (Tab. 1).

Hypertenzi rezistentni na |é¢bu v souc¢asné dobé rozumime stav, kdy
doporucena lécha nedokaze snizit hodnoty krevniho tlaku (TK), v ordinaci
Iékafe < 140/90 mmHg, a nedostatecna kontrola hypertenze je potvrzena
ambulantni monitoraci TK nebo méfenim TK v domacich podminkach.
Doporuc¢ena medikamentdzni lécba rezistentni hypertenze zahrnuje
kombinaci tii antihypertenziv podavanych v optimalnich anebo
maximalné tolerovanych davkach. Soucasti kombinace by mélo byt
diuretikum, dale inhibitor ACE/sartan + blokator kalciovych kanald.
Odhadovana prevalence pfi pouZiti této defincie je pravdépodobné 5 %.
Vzdy je tfeba vyloucit pseudorezistentni hypertenzi a sekundarni pficiny
hypertenze. Jako ¢tvrty 1ék do kombinace je v soucasné dobé doporucovan
spironolakton az do davky 50 mg denné. Diskutovan je mozny
antihypertenzni efekt urapidilu jako dalSiho Iéku k ovlivnéni rezistentni

hypertenze.

Tab. 1 - Faktory pfispivajici k vzniku
rezistentni hypertenze

o Vy3si vék

* Obezita

e Nadmérny prijem soli

* Pravidelnd konzumace alkoholu
o Aterosklerdza

o Pokles renalnich funkci

o Diabetes mellitus

e Hypertrofie levé komory

o \lysoky krevni tlak pred lécbou

Diagnostika rezistentni
hypertenze

O pseudorezistenci se jednd velmi ¢asto
(Tab. 2). Jeji pri¢inou je zejména $patnd
adherence k1é¢bé. Adherence se zhorsuje
s poctem tablet a se slozitosti [éCebného
schématu, a proto je namisté pouzivat
kombinace a snazit se zjednodusit 1écebné
postupy. Cenné informace o adherenci
muzeme ziskat z lékovych zdznamg, tj.
predev$im zda si nemocny vyzvedl prede-
psané baleni 1ékd a po jaké dobé zadal
novy predpis. Na adherenci mizeme také
usuzovat podle toho, zda se vyskytuji

zmény typické pro nékterou lécebnou
skupinu, bradykardie pti betablokdtorech,
zvy$eni hladiny kyseliny mocové po di-
uretikdch nebo zvysend hladina reninu pti
1é¢bé diuretiky ¢i blokdtory RAS. V odui-
vodnénych pfipadech mizeme volit de-
tekei prislusného léku v séru nebo v modi.
Stanoveni hladiny 1ékd je pomérné na-
kladné a provadi se jen v nékolika cent-
rech v Ceské republice. Tento test nein-
formuje o dlouhodobé adherenci, nybrz
jen o tom, zda nemocny uzil lék v den
odbéru, pripadné predchozi den.

Dalsf moznou pti¢inou pseudorezis-
tence je nepresné méfeni TK. Zejména

Tab. 2 - P¥iciny pseudorezistentni
hypertenze

« Spatna adherence k predepsanym lékiim
(aZ u 50 % pacientd, u kterych je provadéno
terapeutické monitorovani hladin lék)

 \lyznamné kalcifikace brachialni tepny

o Hypertenze bilého plasté

« Spatna technika méfeni TK v ambulanci

o Inercie ze strany lékafli (nedostatecné
davkovani, Spatna kombinace lékd, nenf

snaha dosahnout cilové hodnoty TK)
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pri kalcifikaci tepenného recisté horni
koncetiny, kdy namétime falesné vysoky
TK, tento stav se vyskytuje i pfi tézké
ateroskleréze, dale u téZce manudlné pra-
cyjicich jedinct, u star$ich nemocnych
a nékterych osob s pokrocilym chronic-
kym rendlnim onemocnénim ledvin.

Za pseudohypertenzi se také povazuje
hypertenze bilého plasté, kdy nemocny
m4 patologické hodnoty TK v ordinaci
a normalni TK mimo ordinaci. Proto je
nutné pti podezieni na rezistentn{ hyper-
tenzi provést méfeni mimo ordinaci, a to
24hodinové ambulantni monitorovani,
ptripadné domdci métreni TK podle defi-
novaného schématu 7 dni v tydnu pred-
chazejicim kontrole 1ékare, 2x rano pred
uzitim 1éki a 2x odpoledne nebo vecer.?

Sekundarni hypertenze

Kromé esencidlni hypertenze se sku-
te¢nd rezistence na lé¢cbu mtze vyskyt-
nout u sekundérni hypertenze (Tab. 3).
Spankové apnoe, povazovand za jednu
z pticin sekunddrni hypertenze, je velmi
Castd, a proto vyzaduje provadét vysetieni
u vétsiny nemocnych s rezistentni hyper-
tenzi, kde jeji pfi¢ina nenf jasnd. Odhalen{
primarniho hyperaldosteronismu nemus{
byt vzdy snadné, protoze ne kazdy ne-
mocny md typickou zménu iontogramu,
tj. hypokalemii. Je tfeba na néj myslet
i u mladsich pacientd a doplnit hormo-
ndlni vysetieni.

Tab. 3 — Sekundarni hypertenze

 Spankova apnoe

e Primarni hyperaldosteronismus

o Aterosklerotickd stendza rendini tepny

e Renalni parenchymatozni hypertenze

e Organové komplikace pfi diabetes mellitus,

pokrocild povsechna ateroskleréza

Dile se casto vyskytuje u pacientd
s chronickym onemocnénim ledvinného
parenchymu. Zde v$ak nebyva odhalen{
pric¢in problémem, protoze vétsinou je
onemocnéni zjisténo pomoci zakladnich
laboratornich a morfologickych vyset-
feni. Vyskytuje se také u renovaskuldrni
hypertenze, kde k diagnostice pfispéje
zji$téni vysoké hladiny reninu a vysetreni
ledvinného recisté, napt. pomoci CT an-
giografie.

Rezistentni hypertenzi zjistujeme po-
mérné ¢asto u nemocného s pokrocilymi
organovymi komplikacemi s diabetes
mellitus. Také nemocni s generalizova-
nou aterosklerézou, typicky kuréci, maji
hypertenzni rezistenci na lé¢bu.
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Existuje fada 1éki nebo latek, které
zvysuji TK, ptipadné snizuji odpovéd na
antihypertenznf{ 1é¢bu. Proto zhodnoceni
veskeré chronické medikace je velmi da-
lezité.*

Lécebné postupy

Pii 1é¢bé nezapomindme na zmény
zivotniho stylu (Tab. 4). Snazime se pre-
devsim o redukci hmotnosti, at uz farma-
kologickou, zejména za pouziti
GLP1 agonist(i, nebo metodami baria-
trické chirurgie ve spolupraci s obezito-
logem. Dulezitd je pravidelnd fyzicka
aktivita. Ve spoluprdci s nutri¢nim tera-
peutem vénujeme pozornost prijmu soli
a pripadné omezeni alkoholu. V ramci
farmakologické 1é¢by musime racionali-
zovat veskerou 1é¢bu, kterou nemocny
uziva. Prilécbé hypertenze vychdzime ze
zdkladni 1é¢by tfemi antihypertenzivy
a postupné priddvame dalsi l1éky.
Klademe diraz na podavani diuretika

Tab. 4 - Terapeutické postupy
u rezistentni hypertenze

o Zmény Zivotniho stylu (zvlasté restrikce soli,
redukce hmotnosti)

e Lé¢ba — zakladni trojkombinace: diuretikum,
blokdtor RAS, blokator kalciovych kanalt

e Dalsi Iécha: spironolakton, betablokator,
doxazosin, amilorid, moxonidin, urapidil

v maximalni tolerované dévce.
Diuretika jsou dilezitd predevs$im
u starsich osob, s chronickym onemoc-
nénim ledvin. Je-li glomerularni filtrace
(GF) vyssi nez 0,5 ml/s, je prvni volbou
indapamid nebo chlorthalidon, pfipadné
thiazidové diuretikum. Pfi GF pod
0,5 ml/s poddvame klickové diuretikum
furosemid. Protoze se jednd o krétko-
dobé ptisobici 1ék a v indikaci hypertenze
chceme docilit delsiho ucinku, zvazu-
jeme jeho poddvéni 2x denné, tj. rdno
av poledne. V posledn{ dobé je doporu-
¢ovana kombinace diuretika thiazido-
vého typu a furosemidu u pacientt s niz-
kou GF na zdkladé vysledki studie
CLICK.® Dévky ostatnich dvou 1ékt z4-
kladni trojkombinace, tj. blokdtoru RAS
a blokatoru kalciovych kanald, fidime
podle snésenlivosti a laboratornich hod-
not. Kromé snizen{ TK sledujeme led-
vinné funkce, iontogram a dal$f ukaza-
tele. Po vy¢erpdni moznosti zdkladni
trojkombinace pristoupime k postup-
nému pridévéni dalsich 1ékd. Prvni v fadé
je spironolakton, jehoZ u¢innost u rezis-
tentni hypertenze byla ovérena studif
PATHWAY-2.°V souladu s vysledky stu-

die by méla dennf davka byt 25-50 mg.

Pri GF pod 0,75 ml/s a kalemii nad

4,5 mmol/l je tieba podavat lék opatrné

a spise v niz§i ddvce, protoze riziko hy-

perkalemie je vy$$i. Je mozné také uzit

eplerenon. Alternativni lé¢bou je poda-
vani amiloridu (u nas je ve fixni kombi-
naci s chlorthalidonem), amilorid ve
vysoké davce (10 mg) se ukdzal byt stejné
ucinny jako 25 mg spironolaktonu.®

Kromé diuretik pfichdzi v ivahu také

dalsi léky, zejména pokud spironolakton

neni tolerovdn nebo je kontraindikovén.

Jsou to bisoprolol v ddvce 5-10 mg

a doxazosin od 4 do 8 mg za den. Existuji

i dalsi 1éky, které mohou snizit TK

u tézké hypertenze.

Dalsi 1éky z jinych skupin jsou vhodné
teprve tehdy, kdyz se nedati dosdhnout
Uspésné 1écby hypertenze pomoci za-
kladnich antihypertenziv nebo pfi po-
uziti jejich kombinaci. Pfi vybéru antihy-
pertenziva bereme v Gvahu také dalsi
vlastnosti pripravkd, klinické charakte-
ristiky nebo komorbidity pacienta.

Do skupiny dal$ich antihypertenziv pa-
ti také centralné (nebo centrdlné i peri-
ferné) ucinkujic{ antihypertenziva.
Antihypertenzni efekt vétsiny z nich je
zptsoben aktivaci centrdlnich alfa,- adre-
nergnich receptort a/nebo imidazolino-
vych (I1) receptorti v KV fidicich centrech
prodlouzené michy. Rozeznavame tyto
skupiny centralné pasobicich latek:

a) latky s agonistickym G¢inkem na pre-
synaptické alfa,-adrenergni receptory
— alfa-metyldopa, klonidin, guanfa-
cin,

b) latky s kombinovanym centrdlnim
agonistickym Géinkem na 5-HT1A
receptory/presynaptické alfa -adre-
nergni receptory a s perifernim alfa,
-antagonistickym tc¢inkem — urapidil,

c) latky s agonistickym ptisobenim na
centralni I1 receptory — tj. agonisté
imidazolinovych receptor (centrdlné
pusobici latky II. generace) — rilmeni-
din, moxonidin.

Jedinym zastupcem latek s centralnim
a perifernim tG¢inkem na alfa-receptory
je urapidil. Urapidil je fenylpiperazino-
vym derivatem s kombinovanym post-
synaptickym alfa, blokujicim tG¢inkem
a centralnim agonistickym tc¢inkem na
serotoninové receptory 5-HT1A a podle
nékterych studif i na centraln{ presynap-
tické alfa,-receptory. Serotoninovy re-
ceptor se nachdzi v oblasti prodlouzené
michy, plisobi na sympatickd ganglia
a inhibuje sympatickou kontraregulaci.
Sympatickd kontraregulace je reflexni
odpovédi organismu na nahly pokles TK
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Indikacni skupina: antihypertenziva, antiadrenergni latky, periferné plsobici, blokatory alfa-adrenergnich receptord. Slozeni: jedna tvrda tobolka s prodlouzenym uvolfovanim
Urapidil STADA 30mg obsahuje urapidilum 30mg/ Urapidil STADA 60mg obsahuje urapidilum 60 mg/Urapidil STADA 90mg obsahuje urapidilum 90mg. Indikace: hypertenze
Davkovani a zplsob uzivani: doporucena pocatecni davka je 30 mg urapidilu dvakrat denné. Pfi udrzovaci 1é¢bé se davkovéni pohybuje v rozmezi 60-180mg denné a celkova
denni davka rozdéli do dvou jednotlivych davek. Pediatrickd populace: bezpec¢nost a Gcinnost urapidilu u déti ve véku 0-18 let nebyla stanovena. Nelze tedy ucinit zadna doporucent
ohledné davkovani. Zplsob podani. peroralni podani, uzit tobolky spolu s jidlem rano a vecer, musi se spolknout celé a zapit tekutinou. Nesmi se délit, drtit, kousat, ani rozpoustét
Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivé Iatky nebo na kteroukoli pomocnou l&tku uvedenou v bodé 6.1. Interakce: antihypertenzni tcinek urapidilu mGze byt zesilen soucasnym
podéavanim blokatord alfa-receptord, vazodilator( a jinych 16k snizujicich krevni tlak, pfi stavech, u nichz dochézi k hypovolemii (préjem, zvraceni) a pfi poziti alkoholu. Urapidil je
tfeba obezfetné kombinovat s baklofenem. Pfi souc¢asném podani cimetidinu dochézi k inhibici metabolismu urapidilu, coz pravdépodobné povede ke zvyseni sérové koncentrace
urapidilu 0 15 %. Je tedy nutné zvazit snizeni davkovani. Je tfeba zvazit soucasné podani urapidilu s imipraminem (antihypertenzni Ucinek a riziko ortostatické hypotenze); s neuro-
leptiky (antihypertenzni Gcinek a riziko ortostatické hypotenze); s amifostinem (antihypertenzni efekt a riziko ortostatické hypotenze); s kortikoidy (snizeni antihypertenzniho Ucinku
retenci vody a sodiku). Nejsou k dispozici dostatecné zkusenosti s kombinovanou lé¢bou s ACE inhibitory, tato kombinace se momentalné nedoporucuje. Hlavni nezadouci Gcinky:
bolest hlavy, zavraté, nauzea. Upozornéni: zvIastni opatfeni pro pouZiti: u pacientd se srdecni nedostatecnosti zplisobenou funkénim poskozenim mechanického pdvodu (stendza
aortalni nebo mitralni chlopné, s plicni embolif nebo s poruchou srdecni ¢innosti z diivodu onemocnéni perikardu); u pacientl s poruchami funkce jater; u pacientd se stredné tézkou
az tézkou poruchou funkce ledvin; u starsich pacientd; u pacientl soucasné léc¢enych cimetidinem (viz bod 4.5 Interakce); u nékterych pacient(l aktualné lé¢enych nebo dfive 1éc¢enych
tamsulosinem a jinymi alfa-1-blokatory byl béhem operace katarakty pozorovan syndrom vlajici duhovky (IFIS - Intraoperative Floppy Iris Syndrome). Téhotenstvi a kojeni: podavani
pfipravku se u zen v reprodukenim véku, které nepouzivaji antikoncepci, nedoporucuje. Urapidil STADA Ize v téhotenstvi pouzit pouze tehdy, kdyz klinicky stav zeny vyzaduje 1écbu
urapidilem. Pfipravek se béhem kojeni nema podavat. Baleni na trhu: 30, 50, 60 a 100 tvrdych tobolek s prodlouzenym uvoliiovanim. Podminky uchovavani: uchovévejte v uzavre-
né lahvicce. Tobolky maji byt pouzity do 50 dnii od prvniho otevieni lahvicky. Datum posledni revize textu: 27.2.2020. Drzitel rozhodnuti o registraci: STADA Arzneimittel AG,
Némecko. Registraéni ¢islo: Urapidil STADA 30 mg tvrdé tobolky s prodlouzenym uvoliiovanim: 58/1051/16-C, Urapidil STADA 60mg tvrdé tobolky s prodlouzenym uvolfiovanim:
58/1052/16-C, Urapidil STADA 90 mg tvrdé tobolky s prodlouzenym uvolfiovanim: 58/1053/16-C.

Vydej pfipravku je vazan na lékarsky predpis. Pfipravek je ¢astecné hrazen z prostredki vefejného zdravotniho pojisténi. Pfed predepsanim se seznamte s Gplnym
souhrnem udajt o pfipravku.
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PREHLEDOVY CLANEK

Dvé trovné pisobeni urapidilu

Centralni

'

Kardiovaskularni regulace

'

Stimulace 5-HT1A

'

Kardiovaskularni regulacni centrum
na ventralni Casti prodlouzené michy

'

Micha

'

Sympaticka ganglia

'

Inhibice sympatické kontraregulace

‘

Obr. 1 - Dvé trovné plsobeni urapidilu - periferni i centralni.

a projevuje se zvySenim tepové frek-
vence. To je ¢asty nezaddouci tcinek vét-
$iny blokator alfa,-postsynaptickych
receptort (napf. prazosinu). Urapidil
naopak zptsobuje pozvolny pokles TK
bez ovlivnéni tepové frekvence a plazma-
tické reninové aktivity, nékteré prace
udévaji i jeho mozné beta,-antagonis-
tické ptsobeni. Jeho centrdlni mechani-
smus uc¢inku nenf{ pfimo odpovédny za
pokles TK, ale za inhibici nezddoucich
hemodynamickych t¢inkd, které vyply-
vaji z blokady alfa -postsynaptickych
receptord. Tim se odlisuje od jinych
alfa -blokatort. V klinické praxi se to
projevuje velmi dobrou snéasenlivosti
1éku. Tento mechanismus u¢inku urapi-
dilu je odpovédny za minimalni vyskyt
nezadoucich G¢inkd a umoznuje podéavat
ho prakticky v§em skupindm pacient
s hypertenzi. Perifern{ u¢inek urapidilu
se odlisuje od téinku alfablokatord tim,
Ze urapidil navic stimuluje termindln{
presynaptické alfa,-adrenoreceptory.
Vysledkem je vyznamny pokles perifer-
niho cévntho odporu.”

Urapidil
Farmakodynamické vlastnosti

Urapidil vede ke sniZeni systolického
a diastolického TK snizenim periferni
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rezistence, srdecni frekvence ztstava
prevazné neménnd a také srde¢ni objem
se neméni.
Mechanismus u¢inku je centralni i pe-
riferni (Obr. 1):
« periferni — blokuje pfevazné postsy-
naptické alfa-receptory a tim inhibuje
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vazokonstrikéni ptisobeni katechola-
mingQ,

« centralni — moduluje aktivitu mozko-
vych center, ktera kontroluji cirkula¢ni
systém, tim predchazi reflexnimu zvy-
$en{ tonu sympatického nervového
systému nebo snizuje tonus sympatiku.

Farmakokinetické vlastnosti

Celkem 80-90 % urapidilu se resorbuje
v gastrointestindlnim traktu po perorél-
nim podani. Maximdalni koncentrace
v séru se dosahuje po 4 hodinach, biolo-
gicky polocas je 3—7 hodin. Metaboli-
zovan je predevsim v jatrech. Vylucuje se
prevazné ledvinami. Pfi perordlni 1é¢bé
jeho ucinek stoupd po 1-2 tydnech, proto
se pocate¢ni davky zvysuji az po uplynuti
tohoto obdobi. Urapidil neovliviiuje gly-
cidovy metabolismus.

Kontraindikace

Téhotenstvi, kojeni. Nesmi se také po-
uzivat v pripadé aortdlni sten6zy nebo
pri arteriovenéznim zkratu (kromé he-
modynamicky neaktivniho dialyza¢niho
zkratu).

Davkovani

Doporucend pocate¢ni davka je 30 mg
urapidilu 2x denné. Pro rychlejsi snizeni
TK je mozné zahdjit 1écbu davkou 60 mg
2x denné. Davka muze byt upravena
podle individudln{ potieby. U udrzovaci
terapie se denni ddvka 60—180 mg rozdéli
do dvou jednotlivych davek. Pokles krev-
niho tlaku je pozvolny (Obr. 2).2 Urapidil

Obr. 2 - Urapidil postupné snizuje krevni tlak.
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lze pouzit i v nitrozilni formé, v 1é¢bé
hypertenzni krize. Pod4va se v narazové
dévce 10-20 mg a poté v pomalé infuzi
do celkové davky 100 mg.’

Kdy se mize pouzit urapidil z pohledu
rezistentni hypertenze?

Akutni situace — rychlé snizeni TK
intravenézné: u hypertenzni krize, pii ope-
raci, u starsich pacienti. Jeho vyhodou je
centrdlni i periferni interference se sympa-
tickym nervovym systémem. Neobjevuje
se reflexni tachykardie. Nezadouci t¢inky
jsou pomeérné vzacné.'” Omezuji se na
unavnost, zavrat, bolesti hlavy a exantém.

Chronicky se uzivd méné ¢asto. Miize
byt alternativou napt. pfi nesnasenlivosti
jinych 1éki nebo jako doplnék k terapii
pri rezistentn{ hypertenzi, ale neni za-
kladnim lékem."

Existuje studie s urapidilem u rezis-
tentni hypertenze. Bylo tam zafazeno

Literatura

65 pacientd s chronickym onemocnénim
ledvin (stadia II-IV CKD) a rezistentni
hypertenz{ (pramérny systolicky TK
216 mmHg a diastolicky 115 mmHg). Pét
dnt se podaval urapidil 25 mg intra-
vendzné, nasledné peroralné 30-60 mg
dvakrat denné po dobu 12 tydnt.
Vysledky: po 60—90 minutach i. v. byl
pokles TK 0 23,6 % v systole a 16,7 %
v diastole. Po 7 dnech poklesl TK na
147/96 mmHg, po 12 tydnech na
144/98 mmHg (p < 0,05), tedy nastal vy-
znamny pokles. Lécba byla dobfe tolero-
vana, bez vaznych nezddoucich reakci.
Tato studie ukazuje, ze urapidil, poddvany
nejdfive intravenézné, poté peroralné,
miiZze vyznamné sniZit TK u pacient
s tézkou, rezistentni hypertenz{ u chro-
nickych onemocnéni ledvin. Vysledky
jsou povzbudivé a ukazuji dobrou tole-
ranci, ale jednd se o relativné maly soubor,
ktery nen{ placebem kontrolovany.'?

Zavér

Urapidil je jedinym zastupcem s cent-
rdlnim a perifernim G¢inkem na alfa-re-
ceptory. V intravendzni formé je lékem
indikovanym pfi hypertenzni krizi. V per-
oralni formé s fizenym uvolnovanim je
indikovan k dlouhodobé 1é¢bé hyper-
tenze, v kombinaci s antihypertenzivy
zékladnich skupin. Vzhledem k central-
nimu u¢inku podporuje jeho uziti pitom-
nost psychické tenze a tzkosti, rendlni
insuficience a metabolickych odchylek.
Lék je dobte tolerovan, nezadouci tc¢inky
jsou vzdcné, obvykle spojené zvldsté s po-
¢ate¢nim poklesem TK. Vice nez 30letd
zku$enost s farmakologickymi vlast-
nostmi, vysokou tcinnosti a bezpec¢nosti
urapidilu umoznuje tomuto 1éku stalé
misto v kombinac¢ni 1é¢bé arteridlni
hypertenze. Jeho misto je hlavné tam, kde
je kontrola hypertenze nedostate¢na.
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MEDICINA V ¢R

Jak zabranit progresi

renalniho poskozeni

doc. MUDr. Ondfej Petrék, Ph.D.
Centrum pro vyzkum, diagnostiku a Ié¢bu
arteridIni hypertenze VFN a 1. LF UK, Praha

rteridlni hypertenze je hlavni pri-
Aéinou chronického onemocnéni

ledvin (CKD). Poskozen{ preglo-
meruldrnich tepen a arteriol vede k ische-
mii a progresivnimu zuzeni preglomeru-
larni mikrocirkulace. Soucasné neschop-
nost ledvin spravné regulovat pratok krve
umoziuje prenos zvy$eného systémo-
vého TK na droven glomeruld, coz zp-
sobuje hyperperfuzi a glomerulérni hy-
pertenzi. Hypertenze zptisobuje CKD
prostrednictvim kombinace funk¢nich
a strukturalnich zmén v rendlni mikrocir-
kulaci. Vaskularni ztidnuti, tj. snizeni
poctu arteriol a kapildr, je kone¢nym da-
sledkem dlouhodobého vystaveni zvyse-
nému rendlnimu perfuznimu tlaku. To-
muto procesu predchédzi vaskuldrni re-
modelace, ktera je zptsobena endotelidln{
dysfunkci — klicovym faktorem progrese
CKD u hypertenznich pacienta.

Vysoky systémovy krevni tlak prend-
$eny do rendlnfho obéhu neni jedinym
faktorem zpusobujicim onemocnéni led-
vin. V reakci na hypertenzi uvolnuji led-
viny angiotenzin II a endotelin-1, které
zhor$uji mikrovaskuldrni poskozeni.
Studie ukézaly, ze blokovéni téchto drah
v hypertenznich modelech vyznamné
snizuje fidnuti mikrovaskuldrniho feci-
$té. Jak angiotenzin II, tak endotelin-1
potlacuji uvolnovani a aktivitu oxidu
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ecbou hypertenze?

Poskozeni ledvin s rozvojem chronického onemocnéni ledvin patfi
k typickym a obavanym komplikacim arteridlni hypertenze. Citlivym
a jednoduchym ukazatelem pocinajiciho pfetizeni ledvinného
parenchymu je albuminurie, ktera by méla patfit k zakladnim vysetfenim
nejen u pacienti s vysokym tlakem. Casna detekce rendlniho postizeni
musi vést k dislednéjsi kontrole krevniho tlaku s preferenci
nefroprotektivnich farmak v maximalni davce — inhibitordi ACE nebo
sartan(i. Nové mame k dispozici i Iéky s urcitym antihypertenznim
potencidlem a vyznamnym pilsobenim na ochranu funkci ledvin
(nesteroidni antagonisté mineralokortikoidniho receptoru, inhibitory

SLGT2 receptoru a GLP-1 agonisté).

dusnatého (NO), ¢imz zvysuji zanét, fib-
rézu a vaskuldarni remodelaci. Tyto
ucinky jsou zprosttedkovany pfimo a ne-
pfimo tvorbou reaktivnich forem kysliku.
Poskozenim funkci ledvin vznikd urcity
circulus vitiosus, kdy poskozené ledviny
dale zhorsuji systémovy krevni tlak.
Komplexni mechanismus je ukdzan
na obrazku 1.

Nelécena hypertenze vede k proteinurii
az u 42 % pacientt a k pokrocilému se-
lhéni ledvin u 18 %. Vzhledem k starnouci
evropské populaci a rostouci prevalenci
hypertenze a diabetu postihuje CKD
znacnou ¢ast obecné populace, pricemz
6—7 % vykazuje vysokou albuminurii
a zachovanou odhadovanou glomeruldrni
filtraci (6GFR) a 3—5 % ma eGFR nizsi nez
60 ml/min/1,73 m* Na druhou stranu
i lé¢ena hypertenze zlstdva vyznamnou
pri¢inou CKD, kterd je hned po diabe-
tické nefropatii druhou nejcastéjsi prici-
nou terminalnfho selhdni ledvin.

Detekce renalniho postizeni
pii hypertenzi

Vysetfeni rendlnich funkei patfi k z4-
kladnim vysetfenim u kazdého hyperto-
nika a patti do komplexni diagnostiky pri
patrani po (sub)klinickém orgdnovém
postizeni vysokym tlakem. Velmi citli-

vym ukazatelem, ktery detekuje ¢asné
postizeni ledvin, je albuminurie, tedy
pritomnost albuminu v mo¢i. Je to prvni
zndmbka hyperfiltrace a glomeruldrni hy-
pertenze. Tento velmi jednoduchy para-
metr je velmi silné spojen s kardiovasku-
larni, ale i celkovou mortalitou, a to nejen
u hypertonikd, ale i u diabetikd, pacientti
s chronickym srde¢nim selhdnim, posti-
zenim perifernich tepen, metabolickymi
onemocnénimi a fadou dals$ich patolo-
gickych stava.

Samoztejmosti pravidelného vysetreni
je stanoveni mineralogramu vcetné kale-
mie, dale urey, kreatininu a vypocet od-
hadované glomeruldrni filtrace (eGFR).
Nezbytnosti je i analyza moci chemicky
a sediment.

MozZnosti stanoveni albuminurie

Zlatym standardem je stanoveni albu-
minurie ze vzorku sbéru mo¢i za 24 hodin,
tedy metoda pro pacienta ¢asové naro¢na
a nekomfortni. Pro béZnou rutinni praxi
postaci stanoveni albuminu a poméru al-
bumin/kreatinin ve vzorku moci, nejlépe
rannim (Tab. 1). Kvantitativni metody
preferujeme pfed analyzou pomoci testo-
vactho prouzku, kterd md nizkou citlivost
a detekuje pouze pokrocilou albuminurii
(obvykle = 300 mg/g), coz uz odpovida
manifestni proteinurii.
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{ aktivace
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Parenchymové poskozeni ledvin

faktor(i l

1 tonu cévni hladké svaloviny

1 aktivity sympatiku

4 rendlniho priitoku

: oskozeni 4 pritoku aferentni
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endotelu arteriolou .
¢ l { prostaglandind
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.ry p , 4 NO . ) 4 exkrece sodiku
stimulujicich — . 1 angiotenzinu Il
1 endotelinu a vody
1 aldosteronu +

1 télesného sodiku
1 extracelularniho volumu
1 plasmatického volumu

e

» 2 srdecniho vydeje

2 periferni cévni rezistence /

arterialni hypertenze

Obr. 1-Poskozeni ledvin vedouci k arterialni hypertenzi a zhorsujici jeji dalsi kontrolu.

Tab. 1 — Zakladni renalni ukazatele u pacientt s hypertenzi

Renalni funkce eGFR
Albuminurie
Albumin/kreatinin v moci ACR

Subklinické postizenf
<90 ml/min/1,73 m? (1,5 ml/s/1,73 m?)
Manifestni postizeni
<60 ml/min/1,73 m? (1,0 ml/s/1,73 m?)

>30mg/24 h
> 300 mg/24 h — manifestni proteinurie

>3 mg/mmol (30 mg/g)
> 30 mg/mmol — manifestni postizeni

Prevence a lé¢ba rendlniho
poskozeni u arterialni hypertenze

Obecné plati, ze 1é¢bou arteridlni
hypertenze se snazime snizit kardiovas-
kuldrni mortalitu a morbiditu. Toho lze
dosdhnout, pokud klidovy krevni tlak
snizime pod 140/90 mmHg a v ptipadé
vysoce rizikové populace (diabetes, me-
tabolicky syndrom, prodélany infarkt
myokardu ¢i CMP, rendlni onemocnény)
se doporuc¢uji hodnoty kolem
130/80 mmHg. K dosazeni téchto hodnot
je u vétsiny pacient zapotrebi kombi-
nacni lécby. Schematicky postup v kom-
bina¢ni 1é¢bé je na obrazku 2.

Protoze Gc¢inny je jen ten 1ék, ktery pa-
cient opravdu uzije, je dilezité u pa-
cientd také co nejvice zlepsit adherenci
k 1é¢bé hypertenze a usnadnit jim pre-
hled v uzité medikaci. Jednou z moz-
nosti, kterd pacientovi tento prehled
usnadni, je pfednostné mu predepisovat

antihypertenziva, ktera jsou dodavana
v blistrech.

Vhodna antihypertenziva

Samotné snizeni krevniho tlaku ma
ochrannou funkci na ledviny, nicméné
nékteré 1éky maji i aditivni i¢inek nad
rdmec svého antihypertenzniho u¢inku.
Jedna se o nasledujici skupiny léki:

Inhibitory renin-angiotenzinového systému

Nadéle plati, Ze v terapii arteridln{ hy-
pertenze je na hlavnim misté v ochrané
ledvin blokada systému renin-angioten-
zin-aldosteron. Na prvnim misté podle
vSech aktualné platnych doporuceni jsou
inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu (inhibitory ACE) nebo blokétory
receptort AT, (sartany). Obé tiidy maji
aditivn{ G¢inek ¢asto nad rdmec anti-
hypertenzniho ptsobeni. Jsou povazo-
vany za metabolicky pozitivni 1éky
s kardioprotektivnim té¢inkem (navozuji

regresi hypertrofie levé komory srde¢n{
a brani nezddouci remodelaci myokardu
po prodélaném infarktu myokardu)
a s nefroprotektivnim d¢inkem (snizuji
albuminurii a proteinurii dilataci vas
efferens a zpomaluji progresi jiz pfi-
tomné nefropatie). Navic v kombinaci
s blokatorem kalciového kandlu snizuji
zvy$eny intraglomeruldrni tlak navozeny
dilataci vas afferens zptisobeny pravé di-
hydropyridinovym blokdtorem. Obé
tridy patfi k nejlépe snd$enym antihyper-
tenziviim s malym mnozstvim nezadou-
cich t¢inkd. Nejcastéj$im nezddoucim
ucinkem inhibitort ACE je suchy draz-
divy kasel davany do souvislosti s kumu-
lacf bradykininu v plicich. Castéji se vy-
skytuje u starsich osob (starsich 60 let),
zen, Asiata a kuraku (soucasnych i byva-
lych). Vyskyt angioneurotického edému
jako obavané komplikace je v nasi popu-
laci velmi nizky. Po zahdjeni terapie té-
mito 1éky se doporucuje kontrola mine-
ralogramu a rendlnich funkci do jednoho
mésice od nasazeni vzhledem k moznosti
prechodného zhorseni rendlnich funkci
a vzestupu kalemie. Jistou limitaci této
skupiny je teratotoxicita jiz od ¢asné faze
téhotenstvi, a proto je relativni kontrain-
dikaci poddvan{ téchto léka u Zen ve fer-
tilnim obdobi bez u¢inné antikoncepce.
Primy inhibitor reninu aliskiren jiz neni
fadu let dostupny a jeho distribuce byla
ukoncena.
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MEDICIiNA V CR

PREHLEDOVY CLANEK

Inicialni lé¢ba
DVOJKOMBINACE

Krok 2
TROJKOMBINACE

Krok 3
CTYRKOMBINACE

Zvazit monoterapii u pacientl

s hypertenzi 1. st. + nizkym rizikem

nebo u velmi starych (= 80 let)
nebo kfehkych pacientli

Zvazit odeslant
do specializovaného centra
k dalSimu vysetren

0br. 2 - Doporuceny postup u kombinacni 1échy arteridini hypertenze. ACEI - inhibitor ACE, ARB - sartan, BKK - blokator kalciového kandlu, IM - infarkt myokardu,
FS fibrilace sini. [Upraveno podle Doporucenych postupii CSH a ESH]

Inhibitory aldosteronového receptoru

Prestoze je spironolakton na trhu déle
nez 50 let, mdme pomérné mélo prospek-
tivnich studii sledujicich vliv této 1é¢by
u nemocnych s esencidlni hypertenzi.
Neoblibenost si ziskal pro své nezddouci
ucinky (od bolestivosti prsnich bradavek
az po gynekomastii, od poruchy libida po
impotenci a od nepravidelnosti men-
strua¢niho cyklu po amenoreu). Na
druhé strané je nutno fici, Ze tyto neza-
douci projevy jsou zavislé na celkové po-
ddvané dévce, a pokud zvolime nizké
dévky, byva spironolakton dobfe tolero-
van. Zéjem o blokatory aldosteronového
receptoru v lécbé esencidlni hypertenze
vzrostl po objevu eplerenonu, ktery je
selektivnim blokdtorem, bez sexudlnich
nezddoucich uc¢inkd, avsak v indikaci
esencialn{ hypertenze neni bohuzel v CR
registrovan. Je uréen pouze pro nemocné
s primarnim hyperaldosteronismem a se
srde¢nim selhanim netolerujici spirono-
lakton.

Rada observa¢nich a post hoc analyz
velkych studii potvrdila pfinos téchto
1ékt u rezistentni hypertenze. Soucasna
platnd doporuceni pro lé¢bu hypertenze
indikuji pridani spironolaktonu v dévce
do 25 mg u nemocnych s farmakorezis-
tentni hypertenzi. Kombinace spirono-
laktonu a jednoho blokdtoru RAS ne-
vede k zvysené frekvenci obavanych
nezddoucich uc¢inkl. Samoztejmosti by
méla byt ¢astéjsi kontrola renalnich
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Tab. 2 - Uhradové podminky pro inhibitory SGLT2 v CR

Diabetes
mellitus

Srdecni
selhani

s redukovanou
EF<40%

Srdecni
selhani

se zachovanou
EF>40%

CKD
bez diabetu

CKD
s diabetem

Dapagliflozin

Metformin + reZimova opatfenf
3 mésice

Metformin + inzulin 3 mésice
HbA, > 60 mmol/mol

eGFR > 25 ml/min/1,73 m?,
u kterych i pres optimalini lécbu
pretrvava NYHA Il aZ 11l

eGFR > 25 ml/min/1,73 m?
NT-proBNP > 300 pg/ml
nebo > 600 pg/ml (fibrilace sini)

eGFR 25-75 ml/min/1,73 m?

0,42-1,25ml/s/1,73 m?
bez ohledu na stupei
albuminurie

eGFR 25-75 ml/min/1,73 m?

0,42-1,25 ml/s/1,73 m?
UACR = 22,6 mg/mmol
(=200 mg/g)

eGFR 25-75 ml/min/1,73 m?

0,42-1,25 ml/s/1,73 m?
bez ohledu na stupe
albuminurie

Empagliflozin

Metformin + reZimova opatfeni 3 mésice
Metformin + inzulin 3 mésice
HbA, > 60 mmol/mol

eGFR > 20 ml/min/1,73 m? u kterych
i pres optimalni 1écbu pretrvava NYHA Il
az lll

eGFR > 20 ml/min/1,73 m?
NT-proBNP > 300 pg/ml
nebo > 900 pg/ml (fibrilace sini)

eGFR 20-75 ml/min/1,73 m?
0,33-1,25ml/s/1,73 m?
bez ohledu na stupeii albuminurie

eGFR 75-90 ml/min/1,73 m?
1,25-1,5ml/s/1,73 m?
UACR =22,6 mg/mmol (= 200 mg/g)

eGFR 20-45 ml/min/1,73 m?
0,33-0,75ml/s/1,73 m?
bez ohledu na stupeii albuminurie

eGFR 45-75 ml/min/1,73 m?
0,75-1,25 ml/s/1,73 m?
UACR < 22,6 mg/mmol (< 200 mg/g)

eGFR 45-90 ml/min/1,73 m?
0,75-1,6 ml/s/1,73 m?
UACR = 22,6 mg/mmol (= 200 mg/g)

EF - ejekcni frakce levé komory, eGFR - odhadovand glomerularni filtrace, HBA, .- glykovany hemoglobin,
NT-proBNP - N-termindlini pro-natriureticky peptid typu B, UACR - pomér albumin/kreatinin v moci
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Inhibitor SGLT2
Snizeni resorpce Na* +

GLP-1 agonista
Snizeni resorpce Na* Zvysuje natriurézu a snizuje

——— . L ,
intravaskularni méstnani
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v proximalnim tubulu,
zfejmé prostrednictvim

NH, vyméniku

Snizeni
intraglomerularniho
tlaku

ACEl/sartan
Vazodilatace vas efferens

GLP-1 agonista
Pokles vahy snizuje hyperfiltraci

Inhibitor SGLT2
Vazokonstrikce vas afferens

glukdzy v proximalnim
tubulu

Obr. 3 - MoZnosti ovlivnéni albuminurie a CKD soucasnou farmakologickou lécbou.

parametr( a mineralogramu (do péti dni
od zahdjeni lé¢by, déle pti normélnich
hodnotach po jednom meésici a potom
kazdych Sest mésict). Problém nastava
u jiz rozvinuté rendlnf insuficience, kde
pridani téchto 1ékti zvysuje riziko hyper-
kalemie.

Nové mame k dispozici nesteroidni fi-
nerenon, jenz aktudlné nenf urcen k 1écbé
arteridlni hypertenze a jeho antihyper-
tenzni Uc¢inek je nizky. Indikovan je jen
u diabetikl 2. typu se souc¢asnym diabe-
tickym onemocnénim ledvin 3.—4. stupné
s €GFR 25-60 ml/min/1,73 m? a albumin-
urif (alespon 200 mg/g kreatininu), ktet
jsou léceni ACEI/sartanem s gliflozinem
nebo bez gliflozinu.

Dalsi skupiny Iékd

Na trhu jsou dnes i farmaka s antihyper-
tenznim potencidlem a nefroprotektiv-
nimi vlastnostmi. Nejsou v tuto chvili
uznana jako antihypertenziva, ale v nékte-
rych klinickych situacich je mozné je pa-
cientovi predepsat s plnou thradou od
pojistovny.
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Inhibitory SGLT2 (glifloziny)

Vyznamny pokles zejména systolického
TK je ztejmé efektem celé tfidy gliflozind.
Predpoklada se nékolik mechanismg, a to
jak hemodynamickych, tak metabolic-
kych. Podstatny je ziejmé efekt osmotické
diurézy spolu s natriuretickym tc¢inkem
indukovanym inhibici reabsorpce sodiku
v proximalnim tubulu ledvin. Je zajimavé,
ze navzdory diuretickému a natriuretic-
kému tcinku 1é¢ba inhibitory SGLT2
nevede k tachykardii. To naznacuje moz-
nou interakci téchto 1éka se sympatickym
systémem a sympatomodulac¢ni efekt
mize byt dal$im mechanismem podileji-
cim se na snizeni krevntho tlaku. Inhibice
SGLT2 muze také snizit oxidacni stres,
zlepsit endotelidlni dysfunkci, arteridlni
tuhost a zlepsit cirkadidnni variabilitu
krevniho tlaku. Po pfechodném zhor$eni
rendlnich funkei pasobi ve vysledku pro-
tektivné na funkci ledvin. Z dosud do-
stupnych studif a metaanalyz se zd4, ze
inhibitory SGLT2 maji pozitivn{ u¢inek
na krevni tlak, stejné jako monoterapie
klasickym antihypertenzivem. Opatrnosti

Zlepseni renalniho
perfuzniho tlaku

MRA - steroidni x nesteroidni
Vzestup oxidu dusnatého a snizeni
reaktivnich forem kysliku

f Snizeni renalni

fibrozy

je potteba pfi soucasné 1é¢bé diuretiky,
nebot hrozi vyraznéjsi volumova deplece.
V samotné indikaci arteridlnf hypertenze
nelze 1ék predepsat, pouze v pritomnosti
organového postizeni (Tab. 2).

GLP-1 agonisté

Inkretiny zlepsuji postprandialni hladiny
glukézy stimulaci sekrece inzulinu
a supresi sekrece glukagonu. Soucasné
zlepsuji citlivost tkdni na inzulin a maji
ptiznivé Gcinky na lipidovy profil, krevni
tlak a télesnou hmotnost. Fyziologické
mechanismy, kterymi mohou GLP-1 ago-
nisté snizit krevni tlak, zlistavaji nejasné.
Predpokladd se nékolik mechanismu —
ovlivnéni remodelace cév a myokardu, déle
vliv na ledviny a centralni nervovy systém.
GLP-1 mtze ovlivnit TK diuretickym a na-
triuretickym uc¢inkem, ale také v dtisledku
poklesu télesné hmotnosti a zlep$eni in-
zulinové senzitivity. Uhrada GLP-1 ago-
nisty pojistovnami v terapii hypertenze
a jejich komplikaci neni. Moznosti farma-
kologického protektivniho ptsobeni na
nefron jsou ukazany na obrazku 3.

the management of arterial hypertension of the European Society of Hyper-
tension Endorsed by the European Renal Association (ERA) and the Interna-

tional Society of Hypertension (ISH). J Hypertens. Jun 21 2023; doi: 10.1097/
HJH.0000000000003480.

3. McEvoy JW, McCarthy CP, Bruno RM, et al. 2024 ESC Guidelines for the

management of elevated blood pressure and hypertension. Eur Heart J
2024;45(38):3912-4018. doi: 10.1093/eurheartj/ehae178.
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Fixni kombinace ramipril/bisoprolol:

ucinna kontrola TK i TF, ale

eha

srdecniho selhani v jedné tableté

MUDr. Jan Vachek, MHA

Interni oddéleni,

Klatovska nemocnice a.s., Klatovy
Klinika nefrologie, 1. LF UK a VFN v Praze

rteridlni hypertenze zGstava i pres
Apokrol(y v mediciné jednim z nej-
Castéjsich, a pritom mnohdy nedo-
state¢né kontrolovanych kardiovaskuldr-
nich rizikovych faktora. Pomineme-li
ziejmé rezervy v nefarmakologickych
postupech a zaméfime-li se na farmako-
terapii, je Castou pricinou subkompenzace
hypertenze stéle trvajici snaha kompen-
zovat hypertenzi monoterapii, a to i u pa-
cienttl, u nichz by podle platnych dopo-
ruceni méla byt preferovana lécba kom-
binovand — idedlné ve formeé fixni kombi-
nace."? Monoterapie arteridln{ hypertenze
zUstdva prijatelnou moznosti u starsich
krehkych pacientt. Strategie nasazeni
fixni kombinace pfitom neni jen otdzkou
rychlejsi a uc¢innéjsi kontroly krevniho
tlaku, ale predevsim nastrojem ke zlepseni
adherence pacienta k 1écbé, omezeni vy-
skytu nezddoucich u¢inka a celkovému
snizeni kardiovaskuldrniho rizika.?
Soucasnd evropska i ceskd doporuceni
jasné podporuji pouzivani fixnich kom-
binaci jako prvni volby u vétsiny pacienti
s hypertenzi. Presto je jejich vyuziti
v béZné praxi stéle nedostateéné — a to
navzdory tomu, ze mame k dispozici $i-
roké spektrum dc¢innych a provéfenych
molekul, které 1ze vhodné kombinovat
s ohledem na individudlni potteby pa-
cienta.>3*

Moderni antihypertenzni Iécba by méla zohlednit nejen hodnoty krev-
niho tlaku, ale také klidovou tepovou frekvenci, kterd ma vyznamny
prognosticky dopad. Fixni kombinace ramiprilu a bisoprololu nabizi
osvédcené molekuly s vybornym bezpecnostnim profilem a silnymi di-
kazy z klinickych studii, a to jak v 1écbé arterialni hypertenze, tak i srde¢-
niho selhani. Tato inovativni kombinace piinasi Iékafiim jednoduchy
a ucinny nastroj, ktery zlepsuje adherenci, naplfuje doporuceni odbor-
nych spolecnosti a zajistuje komplexni kardiovaskularni ochranu.

Evoluce fixnich kombinaci
antihypertenziv

Fixni antihypertenzni kombinace jsou
uzivany jiz od 60. let 20. stoleti, kdy byly
zavedeny kombinované pfipravky s ob-
sahem rznych antihypertenziv s diure-
tiky, tehdy predevsim s cilem zvysit com-
pliance a prohloubit antihypertenzni
efekt, ale i kompenzovat diuretiky né-
které nezddouci ucinky ostatnich slozek
(napt. retenci tekutin).>® I pfes nesporny
prinos tohoto pristupu, ktery je vyuzivan
dosud, jsou stale castéji vyuzivany
v kombina¢ni 1é¢bé fixn{ kombinace bez
diuretik, popt. jsou diuretika vyuzivina
az v trojkombinacich s ostatnimi antihy-
pertenzivy.” Dffve majoritné vyuzivany
hydrochlorothiazid je volen do kombi-
nace stdle méné Casto pro své riizné ne-
zédouci ac¢inky (nepfiznivy metabolicky
profil — zhors$eni lipidogramu, hypergly-
kemie, zvy$eni urikemie; moznost vzniku
erektilni dysfunkce, ale i az relativné ne-
davno rozpoznany vliv na rozvoj neme-
lanomovych koznich nddort).”** Jeho
roli stéle Castéji nahrazuje indapamid, byt
ani ten neni bez rizik (pfedevs$im hypo-
natremie a hypokalemie).**

Rozvoj poznatku o synergickém t¢inku
mezi RAS blokatory a blokétory kalcio-
vych kandla (napf. sniZen{ periferni rezi-

stence + kompenzace aktivace RAAS),
vedl k zaveden{ téchto fixnich kombinaci
do klinické praxe. Jsou na rozdil od kom-
binaci s thiazidy metabolicky neutrdlni
a jejich pfinos byl ovéfen vice stu-
diemi.!’""” Tyto efektivni kombinace,
které jsou obvykle pacienty dobfe tolero-
vany, byly déle rozsifeny napf. o indapa-
mid nebo o atorvastatin, coz jednozna¢né
vede ke zlep$eni compliance nemoc-
nych.’

Nejcastéjsimi nezddoucimi acinky
kombinacnich pripravkd s obsahem blo-
katori kalciovych kanald dihydropyridi-
nového typu (amlodipin, felodipin) jsou
otoky dolnich koncetin — byt méné ¢asto
v kombinaci s blokdtory systému renin-
-angiotenzin-aldosteron nez v monote-
rapii — a tachykardie.***

V kazdodenni praxi 1écby arteridlni
hypertenze se pozornost lékare Casto
zaméfuje primarné na hodnoty krevniho
tlaku. Pfitom vs$ak zastavd ponékud stra-
nou dalsi klicovy prognosticky parametr,
klidové tepova frekvence. Rada studii
pritom jednoznac¢né ukazuje, Ze zvysena
srde¢ni frekvence je nezavislym riziko-
vym faktorem kardiovaskuldrnich pri-
hod a jeji i¢inna kontrola miize mit
zdsadni dopad na progndézu pacientd.”

Jednim z divoddi, pro¢ pri volbé anti-
hypertenzni lé¢by zohlednit tepovou

SVET PRAKTICKE MEDICINY 2/2025 | 55

L
[
w
-
2
=
w
z
a)
w
=
>
w
=
v
=
<
-
o
o
=
z
@]
M
<
z
z
0
b=




L
=
i}
p}
2
i

w
=z
o
i}
=
>
w
=
¥
=
<
3
o
o
=
P4
o
¥

L
zZ
zZ

O

E=)]

MEDICINA V ¢R

frekvenci, je skutecnost, ze zvysena kli-
dova frekvence je u hypertoniki bézna
a je spojena s rozvojem samotné hyper-
tenze. Ve studii HARVEST vykazovalo
15 % pacienti s hypertenzi klidovou
tepovou frekvenci vyssi nez 85 tept za
minutu a pfiblizné 27 % mélo frekvenci
vyssi nez 80/min.” Trvale zvysend tepova
frekvence v pribéhu sledovani pak byla
silnym prediktorem rozvoje hypertenze
vyzadujici farmakologickou 1é¢bu. %

Tepovd frekvence je kromé vysokého
krevntho tlaku spojena i s dal$imi kardio-
vaskuldrnimi rizikovymi faktory. Vysledky
studie ARIC (Atherosclerosis Risk in
Communities) ukdzaly, Ze vys$si klidovd
frekvence a nizsi variabilita srde¢nf frek-
vence byly spojeny s vys$$im rizikem
vzniku diabety, a to i po zohlednéni BMI
a fyzické aktivity.**

U pacientt s vysokym kardiovaskular-
nim rizikem ve studii VALUE byla jak
vy$$i vstupni, tak i prabézna tepova fre-
kvence spojena s vy$sim rizikem kardio-
vaskularnich prihod i celkové mortality
— nezavisle na dosazené hodnoté krev-
niho tlaku.?® U osob oznacenych jako
sprehypertenzni“ byla klidova tepové
frekvence > 80/min spojena s 50% zvyse-
nim celkové mortality.”®

Diagnostika
u tachykardii

Sklon k tachykardii je tfeba nalezité
objasnit a provést zakladni diferenci-
alni diagnostiku (hypertyreéza, ICHS,
syndrom spankové apnoe apod.).
Zméreni klidové TF a jeji opakované
sledovani by proto mélo byt samozrej-
mou soucasti hodnoceni kazdého pa-
cienta s hypertenzi.?® Zvlasté pokud je
tepovd frekvence setrvale nad 80/min, je
vhodné uvazovat o ipravé 1écby — napti-
klad o nasazeni betablokatoru (ev. ji-
ného sympatolytika) — a zamérit se i na
nelékové intervence, jako je redukce

stresu, omezeni kofeinu nebo zlepseni
spanku.

Pokud je zvy$end klidové tepova frek-
vence u pacienta s arteridln{ hypertenzi
pfitomna, je velmi pravdépodobné, ze jde
o projev zvy$ené sympatické aktivity. Ta
se kromé tachykardie ¢asto projevuje
i variabilitou tlaku, sklonem k hyperkine-
tickému profilu a ¢astéjsi rezistenci na
monoterapii.’*” V takovém pripadé —
a v souladu s doporu¢enimi ESH/ESC
— je vhodné zahgjit 1é¢bu rovnou dvoj-
kombinaci, kterd umozni G¢innéjsi
ovlivnéni jak krevniho tlaku, tak srde¢ni
frekvence. Vyjimky tvofi jen Gzké sku-
piny pacientd, jako jsou kiehci starsi ne-
mocni nebo osoby s nizkym vychozim
TK, kde muze byt monoterapie vhodnou
inicialni volbou.

U pacientl s prevazujici sympatiko-
tonni slozkou je logickou volbou kombi-
nace inhibitoru RAS (s kardioselektiv-
nim betablokatorem, idedlné metabo-
licky neutralnim, napriklad bisoprolo-
lem). Tato kombinace cili soucasné na
dvé klicové slozky patofyziologie hyper-
tenze: RAAS a sympatikus.

Vyhodou je i moznost podani ve formé
fixni kombinace, kterd zvy$uje adhe-
renci a zjednodusuje 1écbu. Z klinického
hlediska navic mize pomoci normalizo-
vat i klidovou TF, ktera je samostatnym
prediktorem kardiovaskularni mortality,
a tedy zasluhuje cilenou pozornost, ni-
koli prehlizeni.

V tomto kontextu si pozornost za-
slouzi pravé kombinace ramiprilu a biso-
prololu — dvou osvédcéenych molekul
s vybornym bezpec¢nostnim a t¢innost-
nim profilem, které jsou nyni k dispozici
i ve formé fixni kombinace.

Fixni kombinace ramipril/bisoprolol
predstavuje inovativni terapeutickou
moznost, kterd v sobé spojuje dvé
osvédcené molekuly s jasnym mistem
v doporucenych postupech. Ramipril
jako referen¢ni inhibitor ACE s bohatym

Zvysena klidova tepova frekvence je spojena s vyssim krevnim tlakem,
vyssim rizikem rozvoje hypertenze (a diabetu) a také s celkovou

mortalitou.

Jak postupovat u pacientd s arterialni hypertenzi a se zvysenou tepovou frekvenci?

Zvysena klidova tepova frekvence je u hypertonikd velmi ¢asta a v naprosté vétsiné pripadd
reflektuje zvySenou aktivitu sympatického nervového systému. Pravé sympatikotonie je
jednim z klicovych patofyziologickych mechanismd, které se u hypertenze uplatriuji — zejména
u mladsich pacientd, u osob s centralni obezitou, zvysenym psychosocialnim stresem nebo u osob

s tzv. hyperkinetickou cirkulaci.

Tachykardie v téchto pfipadech nenijen ,vedlej

yn

8" ndlez, ale prognosticky zavazny fenomén

— je spojena s vyssim vyskytem ischemickych prihod, srde¢niho selhani i celkové mortality.
V kazdodenni praxi vsak byva prehlizena, protoZe pozornost [ékare se asto soustredi predevsim

na hodnoty krevniho tlaku.2>%
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portfoliem klinickych studif je zdkladem
antihypertenzni terapie jiz po desetileti.
Bisoprolol je kardioselektivni a metabo-
licky neutralni betablokator, ktery je z4-
roven preferovanym zdstupcem své sku-
piny v pripadé potieby eskalace antihy-
pertenzni 1é¢by — nejen pro svij ucinek
na tlak, ale pravé i pro svou schopnost
efektivné snizovat tepovou frekvenci,
dobrou toleranci.”®

Fixni kombinace téchto dvou lékit ne-
jen zjednodusuje lécebny rezim a zvys$uje
adherenci pacientd, ale je také plné
v souladu s doporucenimi evropskych
hypertenziologickych a kardiologickych
spole¢nosti. Pfedstavuje tak moderni,
klinicky podloZeny pristup ke komplexni
kardiovaskuldrni prevenci, ktery miize
vyznamneé prispét ke zlepseni dlouho-
dobé prognédzy pacientd.

Ramipril - osvédceny

inhibitor ACE s pfiznivymi
farmakokinetickymi a klinickymi
vlastnostmi

Ramipril patfi k nejdéle klinicky po-
uzivanym inhibitoram angiotenzin kon-
vertujictho enzymu (ACEI) a je povazo-
van za tzv. referen¢ni molekulu v ramci
této skupiny. Jde o prolécivo (prodrug),
které je po absorpci rychle metabolizo-
véno v jatrech na aktivni metabolit rami-
prilat. Diky tomuto mechanismu nabizi
ramipril pozvolny nastup ucinku a pro-
dlouzeny biologicky polocas v rozmezi{
13-17 hodin, coz umoziuje pohodlné
davkovani 1x denné bez ztraty terapeu-
tické u¢innosti.”

Ramipril ma velmi pfiznivy farmakoki-
neticky profil — jeho vstfebavani neni
ovlivnéno piitomnosti potravy, coz
zajistuje flexibilitu v davkovani a zvysuje
adherenci pacientl. Vylucuje se kombi-
nované — priblizné 60 % renalné a 40 %
hepatobiliarné, coz snizyje riziko kumu-
lace u pacientt s leh¢i az stredné tézkou
poruchou funkce ledvin.** To je vy-
hodné naptiklad v porovndni s perindo-
prilem, ktery se vylucuje témér vyhradné
ledvinami a jeho absorpce je vyznamné
ovlivnéna jidlem, z tohoto divodu se
doporucuje podévat ho rano nala¢no.®>*
Navic podle doporuc¢eni KDIGO
(Kidney Disease: Improving Global
Outcomes) by perindopril nemél byt
nasazovan u pacient s eGFR < 30 ml/
min, pravé kvali riziku kumulace a vy-
raznéj$i retence kaliovych iont.24*

Klinicky ptinos ramiprilu presahuje
bézné antihypertenzni ucinky. Vysledky
nékolika velkych studii prokdzaly
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organoprotektivni a nefroprotektivni
ucinky. Studie REIN (Ramipril Efficacy
In Nephropathy) potvrdila schopnost
ramiprilu zpomalit progresi protein-
urické nefropatie u pacientd s nefrotic-
kym syndromem a mirnou az stfedné
tézkou poruchou funkce ledvin. Doslo
k signifikantnimu zpomaleni poklesu glo-
meruldrni filtrace a poklesu proteinurie,
a to i u pacient bez diabetes mellitus.*
Ve studiich bylo navic prokdzano, ze ra-
mipril zlep$uje endotelidlni funkci, sni-
Zuje albuminurii a pisobi protektivné
na mikrocirkulaci, ¢imz ptispiva ke
zlep$eni dlouhodobé kardiovaskuldrni
i rendlni prognézy.*’

Vyhodou je i vysoka kardiovaskularni
bezpecnost a robustni diikazy ze studii
jako AIRE (zleps$eni preziti po infarktu
myokardu se snizenou EF) nebo HOPE,
kterd dokumentovala pokles KV morbi-
dity a mortality u vysoce rizikovych pa-
cientl. *%* Ramipril tedy zstdva 1ékem
prvni volby nejen v 1é¢bé hypertenze, ale
i u nemocnych s pridruzenym kardiovas-
kularnim nebo rendlnim rizikem, a to
i v situacich, kdy jiny inhibitor ACE neni
idedlni volbou.

Bisoprolol — preferovany
kardioselektivni betablokator
u arterialni hypertenze

Bisoprolol predstavuje vysoce selek-
tivn{ B,-blokator druhé generace, ktery
patfi mezi nejlépe tolerované a nejvice
doporucované betablokatory v klinické
praxi. Diky vysoké kardioselektivité
pusobi cilené na myokard bez vyznam-
ného ovlivnéni ,-receptort zejména
v hladké svaloviné broncht, pankreatu
a perifernich cévich. To se priznivé od-
razi v niz§im riziku bronchokonstrikce,
men$im dopadu na metabolismus
glukdzy a lipidi a lepsi snasenlivosti
u diabetikd ¢i obéznich pacientd.*4

Na rozdil od nékterych star$ich mo-
lekul (zejména metoprololu) se bisopro-
lol vyznacuje nizkou lipofilitou, coz zna-
mend omezeny prunik pres hematoen-
cefalickou bariéru. Tim se vyznamné
snizuje vyskyt centralnich nezadoucich
ucinkd, jako jsou unava, poruchy spanku,
no¢ni mury ¢i deprese — symptomy, které
jsou pomeérné casto popisovany u lipofil-
nich betablokatort. Dale vykazuje biso-
prolol stabilni farmakokinetiku, nizkou
interindividudlni variabilitu a linearni
davkové zavislou acinnost, coz usnad-
nuje titraci davky a predikovatelnost tera-
peutické odpovédi.** Naproti tomu meto-
prolol, ktery podléha vyznamnému first-
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Kdo bude profitovat z fixni kombinace ramipril/bisoprolol?

e Pacienti s arterialni hypertenzi a zvySenou klidovou tepovou frekvenci (> 80/min)
— Zvysena srdecni frekvence je nezavislym rizikovym faktorem kardiovaskularnich kom-

plikaci.

— Potfeba sniZit jak krevni tlak, tak tepovou frekvenci.

¢ Pacienti po infarktu myokardu

— Ramipril i bisoprolol maji prokdzany pozitivni vliv na preziti a snizeni morbidity po IM.
— Kombinace pomaha snizovat zatéz srdce a chranit myokard.

* Pacienti se srdecnim selhanim se snizenou ejek<ni frakei (EF < 40 %)
— Bisoprolol je jednim z betablokatort s klinicky potvrzenym pfinosem u chronického

srdecniho selhan.

— Ramipril poskytuje nefro- i kardioprotekci.

* Pacienti s hypertenzi a komorbiditou ischemické choroby srdecni
— Kombinace cilené ovliviiuje aktivitu RAAS i sympatiku, které jsou kliové v patogenezi

ICHS.

¢ Pacienti s hypertenzi a chronickym onemocnénim ledvin
— Ramipril ma nefroprotektivni Gcinky a je vhodny i pii mimeé az stredné snizené funkci

ledvin.

— Kombinace minimalizuje riziko kumulace Iéku.

e Pacienti s hypertenzi a metabolickymi riziky (napf. diabetici)
— Bisoprolol je kardioselektivni a metabolicky neutralni, méné ovliviiuje glykemii a lipi-

dovy profil nez jiné betablokatory.

e Pacienti s hypertenzi s projevem zvysené sympatikotonie (stres, obezita, hyper-

kineticky obéh)

— Kombinace efektivné snizuje zvysenou aktivitu sympatiku a RAAS.

-pass efektu, vykazuje zna¢nou variabi-
litu biologické dostupnosti u ¢ésti po-
pulace, zejména u tzv. pomalych meta-
bolizért CYP2D6, u nichz hrozi jak
subterapeutickd ucinnost, tak zvysené
riziko nezddoucich u¢inka.*

Bisoprolol je v sou¢asné dobé vyslovné
doporucovan v platnych guidelines
pro lé¢bu arteridlni hypertenze ' pre-
devsim v situacich, kdy je pfitomna ta-
chykardie, sympatikotonie nebo ko-
morbidni kardialni onemocnéni.
Mimo hypertenzi ma bisoprolol Siroké
spektrum schvélenych indikaci, mezi
které patri:

« stabilni ischemicka choroba srdec¢ni,

« stavy po infarktu myokardu,

« chronické srdecni selhani se snize-
nou ejekeni frakei (EF < 40 %; studie
CIBIS-1I),

« supraventrikuldrni i komorové tachy-
arytmie, zvlasté pri zvy$ené aktivité
sympatiku.

Frekvendni kontrola pfi fibrilaci sini

Je treba zddraznit, Ze pokud ma byt
u pacienta nasazen betablokator, mél

by byt zvolen vyhradné kardioselek-
tivni. Molekuly s nizsi selektivitou nebo
vyssi lipofilitou, jako je napt. metoprolol,
jsou méné vhodné zejména u polymor-
bidnich pacient(, star$ich osob nebo dia-
betikt. Z klinického hlediska ma biso-
prolol dlouhy biologicky polocas (10—
12 hodin) a umoznuje pohodlné davko-
vani 1x denné, pricemz Gc¢inné snizuje
jak klidovou TF, tak krevni tlak a zéro-
ven prispiva ke snizeni kardiovasku-
larni morbidity a mortality.***

V kontextu fixnich kombinaci se biso-
prolol idedlné uplatniuje napriklad
v kombinaci s inhibitorem RAS, kdy
dochazi ke komplexni blokadé sympati-
kotonie a RAAS aktivace — ¢astého a kli-
nicky zavazného fenotypu hypertenze.

Zavér

Arteridln{ hypertenze pfedstavuje jedno
z nejcastéjsich kardiovaskuldrnich rizik,
které je dobre ovlivnitelné 1écbou, presto
mnohdy nedostate¢né kontrolované.
Hlavnim problémem je ¢asto podceiovani
vyznamu kombinované farmakoterapie,
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pricemz fixn{ kombinace antihypertenziv
vyznamné zlep$uji adherenci k 1é¢bé
a vyslednou kontrolu krevniho tlaku.
Moderni pfistupy preferuji kombinace
blokatortt RAAS s blokatory kalciovych
kanal nebo betablokatory, které jsou
metabolicky neutralni a dobfe tolerované.

Klidov4 tepova frekvence je vyznam-
nym, ¢asto prehlizenym prognostickym
faktorem u hypertonika. Zvy$end
tepovd frekvence odraz{ zvysenou akti-
vitu sympatiku, kterd je spojena s vys-
$im rizikem kardiovaskuldrnich kompli-
kaci a celkové mortality. Proto je ne-
zbytné jeji pravidelné méfeni a pii zvy-
$enych hodnotdch reakce upravou
1é¢by, naptiklad nasazenim kardioselek-
tivnich betablokatort.

Ramipril je osvéd¢enym inhibitorem
ACE s vybornym farmakokinetickym pro-
filem a prokdzanymi nefro- a kardiopro-
tektivnimi Gcinky, coz dolozily vétsi stu-
die.***>4 Bisoprolol jako kardioselektivn{
betablokdtor druhé generace nabizi sta-
biln{ farmakokinetiku, nizkou interindi-
vidudlni variabilitu a vyrazny pozitivni
vliv na srde¢ni frekvenci, pficemz ma
lepsi metabolicky profil nez nékteré
stars$i betablokatory jako metoprolol.

Fixni kombinace ramiprilu a biso-
prololu predstavuje moderni a kli-
nicky podlozenou terapeutickou
moznost, ktera efektivné cili na kli-
¢ové patofyziologické mechanismy
hypertenze — aktivaci RAAS a zvyse-
nou sympatikotonii.Tento pfistup

miize vyznamné prispét ke zlepseni
adherence, kontroly krevniho tlaku
i dlouhodobé kardiovaskuldrni
progndzy pacientd.

Zévérem je proto nezbytné zdiraznit,
ze navzdory tradici monoterapie v inicidl-
nf 1é¢bé arteridlni hypertenze dostupné
dukazy jasné prokazuji jeji nedostatec-
nou d¢innost u vétsiny pacientd, kdy je
efektivni odhadem jen u jedné tfetiny
nemocnych. Pfechod k ¢asné, raciondlni
dvojkombinaci u vétsiny hypertonika by
se tak mél stat standardem, nebot pro-
dlenf s efektivni kontrolou krevntho tlaku
prostfednictvim monoterapie predsta-
vuje pro pacienta ztratu drahocenného
¢asu ve zdravi a zbytec¢né vystaveni kar-
diovaskularnim riziktm.
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Jakou hypolipidemickou terapii
zvolit u pacienta
DO akutnim koronarmim syndromu?

prof. MUDr. Hana Rosolova, DrSc.
Centrum preventivni kardiologie,
2. interni klinika FN a LF UK v Plzni

ladina cholesterolu (C) (pfede-
Hvéim vazaného na LDL-low den-

sity lipoprotein) je povazovana
v soucasné dobé za nejkauzalnéjsi rizi-
kovy faktor pro aterosklerézu a jeji kom-
plikace. Evropské doporucené postupy
pro 1é¢bu dyslipidemif, pro 1é¢bu akut-
niho koronarniho syndromu (AKS) i pro
prevenci aterosklerotickych kardiovasku-
larnich onemocnéni (ASKVO) jsou velmi
detailné propracované a vychazeji z me-
diciny zalozené na dikazech (evidence-
-based medicine).}®* V redlné klinické
praxi vSak existuje velky prostor pro je-
jich implementaci, jak ukazuje fada stu-
dif. Posledn{ studie EUROSPIRE z let
2016/2017 ukézala, ze Cesti pacienti
s chronickym korondrnim syndromem
dosahuji LDL-C pod 1,8 mmol/l ve 48 %,
pri¢emz kombinace statin s ezetimibem
byla vyuzita jen u 2 % pacient(.* Dalsi
zajimavd evropskd observacni prifezovd
studie DA VINCI ptinesla informace
o dosazeni cilovych hodnot LDL-C v le-
tech 2017-2018 u pacientd lé¢enych hy-
polipidemiky v primdrni a sekundarni

Pacient po akutnim koronarnim syndromu (po infarktu myokardu) ma
v nasledujicim roce nejvyssi riziko, Ze dojde k dalsi ischemické piihodé.
Podle soucasnych doporucenych postupli je nejdilezitéjsi redukce
LDL-cholesterolu pod 1,4 (resp. pod 1 u extrémniho rizika) mmol/l a sni-
Zeni alespon o 50 % vychozi hodnoty pied ischemii do 3 mésicti od
ischemie. Zakladem farmakologické 1é¢by je maximalné tolerovana
davka statinu v monoterapii nebo v kombinaci s ezetimibem. Pokud
pacient nedosahuje cilovych hodnot LDL-cholesterolu, je treba jej neod-
kladné odeslat do centra pro Iécbu inhibitory PCSK9, které jsou velmi
dobie snasené, bezpecné a ucinné. Maji dostatek diikazl z velkych kli-
nickych studii, Ze jejich v€asné nasazeni vyrazné zlepSuje progndzu pa-
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cienta po infarktu myokardu.

prevenci ASKVO. Pouze 31 % pacientt
vsekundérni prevenci ASKVO ze stfedni
(zafazeni i cesti pacienti) a vychodni
Evropy dosahovalo LDL-C pod
1,8 mmol/l a jen 13 % pacientd by dosahlo
soucasné cilové hodnoty pod 1,4 mmol/l.
Trochu lepsi situace byla v primdarni pre-
venci ASKVO, coz bylo prekvapujici.®
Obé studie ukazuji, Ze pacienti jsou
v sekundérni prevenci ASKVO nedosta-
tecné léceni a Ze neni dostate¢né vyuzi-
vdna moznost kombinacni terapie
hypolipidemiky.

Pacient po AKS by mél dosahnout
cilové hodnoty cholesterolu co

7 _o

nejdrive, maximalné do tii mésici

nomenklatury s akutnim infarktem myo-
kardu) se po provedené angioplastice na
koronérnich tepndch (event. se zavede-
nim stentu) domnivaji, Ze jsou vyléceni
z ischemické choroby srdecni.
Revaskularizace koronarniho recisté
témto pacientim mnohdy zachrani zivot,

snizi riziko rozvoje akutnich komplikaci
(akutni selhani srdce, maligni arytmie
apod.) i chronickych komplikaci (rozvoj
jizvy a ndsledné remodelace myokardu
s dal$imi nésledky), av$ak aterosklero-
tické zmény na tepndach, a tedy chronicky
korondarni syndrom (ChKS), ztstavaji
a riziko recidivy srde¢ni ischemie prede-
v§{im v prvnim roce po AKS nebo jiné
ischemické prthody je velmi vysoké.
Pacient je propustén z revaskularizac-
niho centra na doporucené 1é¢bé; veétsi-
nou mé kombinovanou antiagregac¢ni
terapii (kyselinu acetylsalicylovou a inhi-
bitor P2Y12), antihypertenzni terapii (in-
hibitor ACE a betablokator) a mél by mit
také maximdlni ddvku statinu (rosuvasta-
tin 40 mg nebo atorvastatin 80 mg),
event. pfi jiz zndmé intoleranci maxi-
maln{ davky statinu by mél mit maxi-
maln{ tolerovanou davku statinu v kom-
binaci s ezetimibem. Pfi vyssi vychozi
hodnoté LDL-C je mozné indikovat i ma-
ximaln{ davku statinu v kombinaci s eze-
timibem. Pri intoleranci statinu nebo
u pacient s velmi vysokou hladinou
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Tab. 1 — Doporuceni pro pacienty ve velmi vysokém riziku s akutnim koronarnim
syndromem (AKS) [Upraveno podle citace 1]

Doporuceni

nejdrive, bez ohledu na vstupni hladinu LDL-C

upraveny davky statinC

zvazeno pridani ezetimibu

Hladiny lipidG by mély byt kontrolovany 4-6 tydnG po AKS a podle vysledkl
sniZit LDL-C 0= 50 % od vstupni hladiny a dosahnout hladiny
LDL-C < 1,4 mmol/l. Bezpecnost by méla byt také zhodnocena, pripadné

Pokud cilové hladiny LDL-C neni dosazeno po 4-6 tydnech s maximalini
tolerovanou ddvkou statinu, je doporuceno pridat ezetimib

Pokud cilové hladiny LDL-C neni dosazeno po 4-6 tydnech s maximalni
tolerovanou davkou statinu a ezetimibu, je doporuceno pridat inhibitory PCSK9

U pacientti se statinovou intoleranci nebo kontraidikaci statinu by mélo byt

U pacientl s AKS, ktefi nemaji cilovou hladinu LDL-C ani pfes maximalni
tolerovanou davku statinu a ezetimibu, by mélo byt zvaZeno pfidani inhibitoru lla C
PCSK9 ihned po KV piihodé (v priibéhu hospitalizace pro AKS, pokud je to mozné)

Uroveri
dikazti

Vsem pacienttim po AKS (bez kontraindikace ¢i zjisténé intolerance) je
doporuceno zahdjit 1é¢bu ¢i pokraCovat v podavani maximalni davky statinu co

lla C

B
I B
lla C

Tabulka z Evropskych doporucenych postupii pro 1é¢bu dyslipidemif, které byla prijata i Ceskou spolecnosti pro aterosklerézu

a dalsimi odbornymi spolecnostmi.
Tridy doporuceni:

Trida I: Doporucuje se, protoZe existuje silny dikaz a/nebo obecny souhlas o Gcinnosti a prinosu léchy nebo postupu.
Trida lla: Ma byt zvaZena, protoZe dikazy a/nebo nazor pfevazné podporuji Gcinnost a pfinos Iécby nebo postupu, ale jsou

ijiné moznosti.

Trida lb: M(iZe byt zvéZena, protoZe diikazy a/nebo ndzor jsou méné jednoznacné a Iécha nebo postup mize mit jiny pfinos

nez riziko.

Trida lll: Neni doporucovéna, protoZe diikazy nebo obecny souhlas ukazuji, Ze lécha nebo postup nejsou prospésné nebo

Jsou dokonce Skodlivé.
Uroven diikazd:

Urover A: Nejvyssi trover, obvykle je zaloZena na systematickych pfehledech a metaanalyzach kvalitnich randomizovanych

kontrolovanych studif (RTC).

Uroveri B: Dikazy z kvalitnich randomizovanych studii nebo z praktickych klinickych smémic zpracovanych podle

systematickych prehleda.

Uroveri C: Dikazy z kvalitnich, ale nerandomizovanych studii, kohortovych studif nebo studif typu , case-control”

LDL-C je dnes mozné podle soucasnych
doporucenych postupt z roku 2019 na-
sadit rovnou lé¢bu inhibitorem PCSK9
(Tab. 1).! To vSak u nas vétsinou narazi
na to, ze jde o lécbu centrovou, tedy ne
vs$ude ihned dosazitelnou, i prestoze by
pacient splnoval 1ékatskou indikaci
i thradovou vyhlasku.

Pacient po AKS by se mél hlésit za
2—4 tydny po propusténi u spddového
kardiologa, ktery by mél posoudit
snasenlivost zavedenych 1ékd, hladinu
LDL-chol, ale i ostatni rizikové faktory
(viz dale), a motivovat pacienta ke zdra-
vému zivotnimu stylu. Velkym problé-
mem je véak v soucasnosti pro pacienta
(z osobni klinické zku$enosti) nalézt kar-
diologa v misté bydlisté, event. ziskat
véasnou kontrolu, tj. nejdéle do mésice
po propusténi. V tomto pripadé by se
mél obratit pacient na internistu nebo
praktického lékare. Soucasti prvni kont-
roly po AKS je samoziejmé bézné vyset-
feni klinického stavu pacienta, zméren{
krevniho tlaku a tepové frekvence, popis
klidového 12svodového EKG a odebran{
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zilni krve nala¢no na biochemicky scree-
ning vcetné lipidogramu (celkovy, LDL-
i HDL-chol, triglyceridy), a pokud pa-
cient jesté nemél vySetien Lp(a).

Z hlediska lipida je tfeba zhodnotit,
zda pacient po AKS dosdhl cilové hod-
noty LDL-chol, tj. pod 1,4 mmol/l, a za-
roven jeho snizeni o nejméné 50 % vy-
chozi hodnoty! Pokud pacient prodélal
v poslednich dvou letech dvé ischemické
prihody, je v extrémnim riziku a jeho
LDL-C by mél byt dokonce pod
1 mmol/l! Jestlize pacient na této kont-
role md cilovou hodnotu LDL-chol, ne-
snizuje se dévka statinu a ponechdva se
i pfipadné zavedeny ezetimib. Pokud
pacient nedosahuje cilové hodnoty
LDL-C, je tfeba zesilit hypolipidemickou
lé¢bu. Kdyz nema pacient maximalni
davku statinu a niz$f davku toleruje, je
tfeba navysit tuto davku na 80 mg ator-
vastatinu nebo 40 mg rosuvastatinu.
Jestlize pacient jesté neuzivd ezetimib, je
mozno jej nasadit, ale z hlediska tthra-
dové vyhlasky pouze v pripadé, ze tim
dosdhneme cilové hodnoty LDL-C (eze-

timib sniz{ LDL-C o 15-20 %). Mohla by
totiZz nastat situace, Ze pacient nedo-
sdhne cilové hodnoty LDL-chol, ale ani
nesplni kritéria pro indikaci inhibitoru
PCSK9. Rozhodnuti o ptriddni ezetimibu
je mozné ponechat na rozhodnut{ cen-
tra. Nepoddni ezetimibu se musi peclivé
zdivodnit do zdravotnické dokumen-
tace.

Kombinace statinu s ezetimibem (jsou
k dispozici rizné fixni kombinace) je
velmi vyhodnd predevsim u pacienti
s diabetem, ktefi ¢asto netoleruji maxi-
malni déavky statinu a u kterych je vétsi
pocet receptort v tenkém stfevé pro re-
absorpci cholesteroly, a proto je ezetimib
uc¢innéjsi. Navic existuji mensi klinické
studie o pleiotropnich Géincich ezeti-
mibu na inzulinovou rezistenci, coz je
vyhodné u diabetikd 2. typu. Je proto
tfeba neotdlet a véas poslat pacienta do
centra pro lé¢bu inhibitory PCSK9. Do
téchto center se velmi ¢asto dostavaji pa-
cienti s uplnou nebo ¢aste¢nou intole-
ranci statind, kterd véak neni dostate¢né
dokumentovand. Nékdy nenf ani uve-
deno, které statiny byly u pacienta podé-
vény, v jaké ddvce atd. Zdravotni pojis-
tovny vyzaduji peclivé zdokumentova-
nou intoleranci (viz dale).

Intolerance statini se velmi ¢asto
nadhodnocuje.
Jak zjistit intoleranci statinG?

Jedna se o vedlejsi Gcinky statind, mezi
které patt{ vétsinou tinava a bolest vel-
kych svalovych skupin, nékdy kiecového
charakteru; bolesti by mély byt symet-
rické, ¢asové vdzané na podani statinu,
jez mohou, ale nemusi byt provdzeny
zvySenou koncentraci kreatinkindzy
(CK) v krvi. Samotné zvysen{ CK o vice
nez ¢tyfnasobek horni hranice normy
miize byt také projevem intolerance sta-
tinh a davka statinu se v tomto pfipadé
redukuje nebo se nasazuje jiny statin.

Velmi ¢asto se statin vysazuje i pri
méneé nez ¢tyfnasobném zvyseni horni
hranice CK, coz nenf tfeba. Varovnou
hodnotou CK je desetindsobné zvy$eni
horni hranice CK, kterd je divodem vy-
sazen{ statinu. Pokud potize po vysazeni
ustoupi anebo se koncentrace CK upravi
a po jeho znovunasazeni se opét objevi,
je to diikaz vedlejsich uc¢inki statinové
1é¢by. Takto by se mély otestovat oba nej-
vice pouzivané statiny (rosuvastatin
a atorvastatin). Casto viak pacient od-
mitne opétovné nasazeni téhoz statinu,
po némz mél jiz potize. Nasazeni téhoz
statinu, ktery pacient nesnesl, je do jisté
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miry neetické a mize byt i nebezpecné
v ptipadé, ze by se jednalo o pocatek
rhabdomyolyzy, a tak podle mého nézoru
by se mél nasadit jiny statin v malé dévce,
vée podrobné zkoumat a poté peclivé
zdokumentovat.

Na druhé strané je tfeba pfipomenout,
ze rizné bolesti pohybového ustroji jsou
Casté u nasich pacient a velmi ¢asto ne-
souviseji s [lé¢bou statinem, pricemz odli-
$eni téchto bolesti neni jednoduché a kon-
centrace CK nenf specifickd pro posko-
zenf svalu statinem. Kolegové na 3. interni
klinice VEN v Praze zjistili, Ze z celého
souboru pacienttl oznacenych jako into-
leranti statinové 1é¢by byla skute¢né into-
lerantni pouze ¢tvrtina z nich. Ostatni
snesli statin v nizsi davce nebo v intermi-
tentnim poddani.® Lépe snaseny, i kdyz
méné ucinny, je fluvastatin. Z uvedeného
vyplyvd, Ze testovani pacienta na intole-
ranci statind je dalsi brzdou, kterd zpoma-
luje dosazeni cilové hodnoty LDL-chol. Je
to proces vyzadujic trpélivost a peclivou
spoluprdci ze strany pacienta i lékare.

Lehké zvyseni jaternich testd, které
nedosahuje trojndsobku horni hranice
normy AST nebo ALT, nen{ kontraindi-
kaci zahdjeni lé¢by statiny ani divodem
k jejimu pferuseni. Tyto hodnoty jsou
Casto projevem steatézy nebo steato-
hepatitidy dnes nazyvané MASLD (me-
tabolic dysfunction-associated steatotic
liver), ktera naopak ¢asto hypolipidemic-
kou terapii vyzaduje, protoZe je spojena
s poruchami lipidového metabolismu.”

Lécba inhibitory PCSK9

Ve srovndni se statiny jsou inhibitory
PCSK9 (proprotein konvertaza subtili-
sinu/kexinu typu 9) velmi dobte snase-
nou lé¢bou. Jejich indikace je na jedné
strané omezena tim, Ze je provddéna
v uréenych centrech (niz$i dostupnost
pro pacienty), a na druhé strané dhrado-
vymi vyhldskami platca. Tato 1é¢ba
(oznacovand jako biologickd) je zalozena
na s. c. aplikaci monoklondlnich protila-
tek proti enzymu PCSKY, ktery reguluje
pocet LDL-receptort na povrchu jater-
nich bunék. Snizeni koncentrace PCSK9
vede ke zvy$eni LDL-receptord a k vét-
$imu vychytavani LDL-C z krve. V sou-
¢asné dobé se pouzivd evolokumab
140 mg (Repatha), ktery se aplikuje sub-
kutdnné 2x mési¢né, alirokumab 2x
150 mg nebo 2x 75 mg nebo 1x mési¢né
300 mg (Praluent). Zékladni podminkou
indikace je spolupracujici pacient s dob-
rou adherenci k nefarmakologickym do-
porucenim a stavajici 1é¢bé a s relativné

Inzerce

i2Repatha

evolokumab

Naslouchejme jejich
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KV riziko'

Vysoké a velmi vysoké
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55 o bylo p écbeée evoloku
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**  Repatha® snizila vyskyt IM o 27 % vs placebo ve studii FOURIER.?

**** Repatha® snizila relativni riziko KV pfihod (KV umrti, IM, CMP) 0 25 % u

pacientu, ktefi prodélali IM v poslednich 12 mésicich.*
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KV — kardiovaskularni; IM — infarkt myokardu; CMP — cévni mozkova piihoda
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Homozygotni familiarni hypercholesterolemie v kombinaci s dalsimi hypolipidemiky u dospélych a pediatrickych
pacientl ve véku 10 let a stardich. Prokazané aterosklerotické kardiovaskularni_onemocnéni u dospélych ke snizeni
kardiovaskularniho rizika, a to 1. v kombinaci s maximalni tolerovanou davkou statinu s dalsimi hypolipidemiky nebo bez
i hypolipidemiky u pacientU, ktefi netoleruji statin nebo u kterych je

Podava se subkutanné do bficha, stehna nebo do horni oblasti paze.
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interakce mezi statiny a evolokumabem. Pfi pouziti kombinace statinu a evolokumabu neni nutna Gprava davky statinu.
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dobrou prognézou. Dalsimi kritérii pro
zafazeni na tuto 1é¢bu jsou diagnézy (fa-
milidrnf hypercholesterolemie, ASKVO)
a urcité hodnoty LDL-chol. Toto je vak
hodnoceno v centru.

Nejvétsi tucinnost 1é¢by inhibitory
PCSK9 je zaznamendna u pacientt, kter{
uzivaji statin, eventualné kombinaci sta-
tinu s ezetimibem. U takovych pacientt
dojde po ptidani inhibitoru PCSK9 k dal-
$imu poklesu LDL-C v prameéru o 59 %.°
Ale i monoterapie inhibitory PCSK9
u pacientd s intoleranci vech peroral-
nich hypolipidemik jsou tc¢inné a vy-
znamné snizuji LDL-chol. Naptiklad ve
studii MENDEL-2 doslo po 1é¢bé evolo-
kumabem za 12 tydnt k poklesu LDL-C
v praméru o 56 % oproti placebu.’
Vsechny dosud provedené studie s PCSK9i
prokazaly jejich vybornou snésenlivost,
bezpecnost a uc¢innost. Kromé snizen{
LDL-C dochézi i k poklesu VLDL é4stic
(koncentrace triglyceridid), zvyseni
HDL-C i poklesu Lp(a).

Inhibitory PCSK9 maji mortalitn{ data.
Ve studii FOURIER snizil evolokumab
pridany ke stdvajici hypolipidemické
1é¢bé relativné primdrni cil (KV morta-
litu, vyskyt infarktu myokardu nebo cévni
mozkové prihody) o 15 % a sekundarni
cile 0 20 %, ale nejvétsi ic¢inek byl zazna-
mendn béhem prvniho roku po prodéla-
ném AKS, kdy doslo ke sniZenf o 19 %,
resp. 25 %. Tato studie prokdzala u riiz-
nych skupin pacientt, Ze ¢im rizikovéjsi
je pacient (napt. ma vice prodélanych
AKS v anamnéze, ma vice postizenych
korondrnich tepen), tim vice profituje
z agresivnéjsiho a véasnéjsiho snizeni
LDL-C. ' Podobné kardioprotektivni
ucinky byly popsany ve studii ODYSSEY
OUTCOME s alirokumabem."

V soucasné dobé se prosazuje nova
strategie v prevenci ASKVO vcetné akut-
niho korondrniho syndromu: ,strike
early, strike strong” (uder véas, uder
silné), tj. zah4jit kombinovanou hypoli-
pidemickou 1é¢bu véas a pokud mozno
v maximalnich davkach.!?

Studie HUYGENS ukézala, ze pokud
byla pacientim s AKS nasazena kombinace
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statinus evolokumabem, doslo nejen
k rychlému poklesu LDL-C, ale i ke sta-
bilizaci aterosklerotického platu a k jeho
regresi.’* Kombinovana hypolipidemickd
lé¢ba se zahdjenim lé¢by alirokumabem
do 24 hodin po revaskularizaci (PCI) ko-
rondrniho recisté vedla ke zméné struk-
tury platu: doslo k regresi jadra a zesilen{
vazivové ¢epicky.'* V soucasné dobé pro-
bihaji studie, ve kterych se aplikuyji inhi-
bitory PCSK9 v casnych fazich AKS
(napt. evolokumab jesté pred provedenim
PCI — studie AMUNDSEN), jejichz vy-
sledky budou znadmy v nésledujicich dvou
letech. Je evidentni, Ze nasazeni inten-
zivni kombinované hypolipidemické te-
rapie co nejdrive pii AKS je nejucinnéjsi
z hlediska dalsi prognézy pacienta.
Inklisiran nemd zatim mortalitni data.
Jeho podavani v sekundarni prevenci
ASKVO je zalozeno na prokizané sku-
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Vysledky probihajici mortalitni studie
s inklisiranem u pacientd v sekundérni{
prevenci ASKVO zatim nejsou k dispo-
zici.

Pfi nedc¢innosti nebo nesnd$enlivosti
1é¢by inhibitorem PCSK9 nebo inklisira-
nem je mozno u pacientl s intoleranci
statind, ale toleranci ezetimibu, nasadit
fixn{ kombinaci 180 mg kyseliny bempe-
doové s 10 mg ezetimibu (Nilemdo 1 tbl.
denné). Samostatné poddvand kyselina
bempedoova (Nustendi) neni hrazena
zdravotnimi pojistovnami, ale maze byt
indikovana samoplatctim.

Prikladem takového pacienta je moje
pacientka z Centra preventivni kardiolo-
gie na 2. interni klinice v Plzni s fami-
liarni hypercholesterolemif (vychozi
LDL-C 7,2 mmol/l), kterd netoleruje vy-
sokou davku statinti (toleruje pouze flu-
vastatin 80 mg 2x tydné), netoleruje
ezetimib, je 1é¢ena evolokumabem
140 mg s. c. 2x mési¢né. Pri této 1écbé
doslo k vice nez 40% poklesu LDL-C (ze
7,20 na 2,88, tj. pokles 0 60 %). Po ne-
davno prodélaném AKS vsak nedosahuje
cilové hodnoty 1,4 mmol/l a méné. K dal-
$imu poklesu LDL-C doslo az po ptidéani

180 mg kyseliny bempedoové (Nustendi
1 tbl. denné), kterou si v$ak musi hradit
sama. Pojistovny nehradi kyselinu bem-
pedoovou v kombinaci se statinem ani
s inhibitory PCSKO9.

Zavér

Pacient po AKS je nejvice rizikovy pa-
cient k recidivé akutni ischemie, a proto
je treba z hlediska lipidd, aby co nejdfive
(maximdlné do tff mésiclt) dosdhl cilové
hodnoty LDL-C (pod 1,4 mmol/l a u ex-
trémniho rizika pod 1 mmol/l) a aby do-
$lo k poklesu LDL-C o nejméné 50 %.
Sekundarnim lipidovym cilem je dosazeni
non-HDL-C pod 0,6 mmol/l. V tomto
pripadeé se jedna o pacienty se smiSenou
dyslipidemii, tj. s pretrvavajicimi mirné
zvy$enymi TG (pfipadné i nizsim HDL-
chol) i po dosazeni cilového LDL-chol.
Toto rezidudlni riziko pretrvavd prede-
v$im u pacientl s inzulinovou rezistenci,
tj. s metabolickym syndromem, predia-
betem nebo diabetem 2. typu, a jeho
ovlivnéni je pfedmétem jiného sdéleni.”

Dodrzovén{ zdravého Zivotniho stylu,
tj. nekouteni, pravidelnd pohybovd akti-
vita a raciondlni strava, jsou zdkladem
sekunddarni prevence AKS a jinych
kardiometabolickych onemocnéni. Strava
by méla byt bohatd na mineraly, vitaminy
a vldkninu, zaloZend na energeticky nej-
vys$$im prfjmu polysacharida (60 %), poté
bilkovin (15 %) (prevdzné rostlinného
pivodu) a tukd (25 %), opét prevazné
rostlinnych, event. rybich, které obsahuji
vice nenasycenych nez nasycenych mast-
nych kyselin a spravny pomér omega-3
a 6 mastnych kyselin. Pfijem energie by
mél vést k BMI mezi 20-25 kg/m?, ktery
i celkovou mortalitou.?

Kontrola ostatnich rizikovych faktord,
tj. krevniho tlaku, tepové frekvence, hod-
not glykemie, event. glykovaného hemo-
globinu u diabetiki i hodnot urikemie
a hmotnosti, je dalsim dilezitym cilem
v péci o pacienta po AKS. Primarnim
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a dostate¢nd redukce cholesterolu!
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Aktualni postaveni fenofibratu
v managementu dyslipidemie
a vaskulamniho rizika

prof. MUDr. Michal Vrablik, Ph.D., MHA
3. interni klinika 1. LF UK a VFN v Praze

snizeni rizika ASKVO zahrnuji po-
uziti vysoce intenzivni 1écby statiny,
antihypertenzni 1écbu a antiagregac¢ni
terapii.! Pfesto zlstava rezidudlni riziko
vyznamné, zejména u pacientt s mani-
festnim ASKVO a AD, ktera se vyznacuje
zvy$enymi hodnotami apoB, LDL-cho-
lesterolu (LDL-C), triglycerida (TG)
a nizkym HDL-C. AD postihuje pfiblizné
10 % bézné populace a jeji vyskyt stoupa
s naristem prevalence diabetu a obezity.?
I pti dosazeni cilového LDL-C m4d az
25 % pacientti stale zvy$ené TG.?
Lipoproteiny bohaté na TG (TRL)
a jejich remnanty predstavuji nezavisly
rizikovy faktor ASKVO a mohou slouzit
k lepsi stratifikaci rizika, zejména v pri-
marn{ prevenci.* Jejich aterogenni po-
tencidl je srovnatelny s ¢asticemi LDL,
protoZe nesou vyznamné mnozstvi cho-
lesterolu a snadno pronikaji do cévni

Souéasné doporucené postupy pro
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PfestoZe jsou u pacienti s vysokym kardiovaskularnim rizikem bézné
uzivany statiny, antihypertenziva a antiagregancia, u mnoha z nich
s aterosklerotickym kardiovaskuldrnim onemocnénim (ASKVO)
a aterogenni dyslipidemii (AD) dochazi k dalSim kardiovaskularnim
pfihodam. ZvySujici se prevalence diabetu 2. typu, obezity
a metabolickych poruch pfispiva k ristu vyskytu hypertriglyceridemie
a AD. Tento piehled hodnoti vyuZiti fibratii jako doplitku ke standardni
Iécbé, zejména jejich pfinos pfi kombinaci se statiny, kde dochazi ke
snizeni hladin apolipoproteinu B (apoB) a non-HDL-cholesterolu, coZ
muze vést k dalSimu sniZeni rizika ASKVO. PrestoZe nékteré klinické
studie ukazaly omezeny pfinos fibratd, subanalyzy a realna data
naznacuji benefit u pacientl s vysokymi triglyceridy (TG) a nizkym
HDL-cholesterolem (HDL-C). Fenofibrat mGze mit i dalsi Gcinky — napfiklad
zpomaluje progresi diabetické nefropatie a retinopatie. Tyto poznatky
podporuji individualizovany pristup k terapii dyslipidemie a naznacuji,

ze fibraty maji stale své misto v [é¢bhé vysoce rizikovych pacient.

stény. ApoB je pfitomen na v$ech atero-
gennich lipoproteinech a jeho hladina
odpovidé celkovému poctu téchto ¢éstic.
Hodnoceni non-HDL-C, ktery zahrnuje
veskery cholesterol vdzany na apoB ob-
sahujici ¢éstice, poskytuje $irsi obraz nez
samotny LDL-C a je bezpochyby lepsim
prediktorem aterotrombotickych cév-
nich ptihod.®

Statiny ziistavaji prvni volbou i pfi zvy-
$enych TG, protoze snizuji jejich hladinu
0 10-30 % v zavislosti na ddvce. Nicméné
u pacient s AD je Casto nutné dalsi far-
makologické ovlivnéni. K tomu slouz{
zejména fibraty, které snizuji hladiny TG,
apoB a non-HDL-C.°

Mechanismus u¢inku PPARa
a fibratu

Receptory PPARa (peroxisome proli-
ferator-activated receptor alpha) predsta-

vuji podskupinu jadernych receptort
aktivovanych ligandy, jako jsou mastné
kyseliny a jejich derivéty. Po aktivaci tvofi
heterodimer s retinoidnim X receptorem
(RXR) a vazou se na specifické sekvence
DNA - tzv. PPAR response elements
(PPRE), ¢imz ovliviiuji expresi gent za-
pojenych do metabolismu lipidt. Vedle
trans-aktiva¢nich uc¢inkt se PPAR«
Ucastni i trans-represnich mechanismd,
které ovliviuji imunitné zénétlivé drahy,
napt. NF-xB a AP-17

PPARa je hojné exprimovén v jatrech,
srdci, kosternim svalstvu a v nékterych
imunitnich bunkach. Reguluje oxidaci
mastnych kyselin, transport lipidd, keto-
genezi i expresi dalezitych protein lipo-
proteinového metabolismu, jako jsou
apoCIIL, apoAl nebo FGF21.}2

Fibraty jsou synteticti agonisté PPARa.
Jejich uc¢inek spociva v podpore lipo-
lyzy, zvysené jaterni absorpci mastnych
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zavaznou kombinovanou dyslipidemif a vysokym kardiovaskularnim rizikem bez anamnézy svalového onemocnéni, pfi peclivém sledovani potencialnf svalové
toxicity. Interakce: Fenofibrat zvysuje Ucinek perorélnich antikoagulancii a mze zwysit riziko krvéceni. Béhem soucasného podavani fenofibrétu a cyklosporinu
byly zaznamenany zavazné pripady reverzibilniho poskozeni ledvinovych funkci. Riziko zavazné svalové toxicity je zvySeno, pokud je fibrat podavan soucasné
s inhibitory HMG-CoA reduktazy nebo jinymi fibraty. Pri sou¢asném podévani glitazonl jsou zaznamendny pripady reversibilni paradoxnf redukce HDL-cho-
lesterolu. NeZzadouci Gcinky: Gastrointestinalni znamky a priznaky (abdominalni bolest, nausea, zvraceni, prijem, plynatost), zvysené transamindzy, zvysena
hladinu homocysteinu, poruchy svall (napf. myalgie, myositida, svalové krfece a slabost). Zvlastni opatfeni pro uchovavani: Pri teploté do 30 °C. Baleni:
30 a 90 potahovanych tablet. Drzitel rozhodnuti o registraci: Viatris Healthcare Limited, Damastown Industrial Park, Mulhuddart, Dublin 15, Dublin, Irsko.
Registracni ¢islo: 31/214/05-C. Datum schvaleni: 29. 6. 2005. ZpUsob vydeje: Vazan na lékarsky predpis. Zptsob hrazeni: Hrazen z verejného zdravotniho
pojisténi. DFive neZ pripravek pFedepiSete, seznamte se, prosim, s tiplnym souhrnem ddaji o pFipravku (SPC).
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kyselin, zvy$eni produkce HDL ¢astic
a snizeni koncentrace triglyceridi. Mezi
bézné uzivané patti fenofibrét, bezafib-
rat, ciprofibrat a pemafibrat. Rizné fib-
raty se lis{ farmakokinetikou, afinitou
k receptorim a mirou aktivace ((plnd vs.
¢4ste¢nd agonisticka aktivita). Novéjsi
SPPARMa (selektivni modulatory
PPARa), jako pemafibrat, byly navrzeny
tak, aby selektivné aktivovaly signdlni
dréhy a minimalizovaly nezddouci G¢inky.’
Vysledky klinickych hodnoceni v$ak na-
znacuji, Ze ani tato selektivita nemusi vést
ke klinicky vyznamnym pfinostim.

Klinické studie s fibraty a jejich
kombinaci se statiny

V éfe pred zavedenim statintt hodno-
tilo Sest velkych klinickych studii acinek
monoterapie fibraty. Zatimco studie
WHO, HHS a VA-HIT ukézaly snizeni
kardiovaskuldrniho rizika, jiné (Coro-
nary Drug Project, BIP, FIELD) ukézaly

100 — .

90

80 —

bud neutrélni efekt, nebo ptinos jen
v podskupindch. Zvlasté studie HHS
a VA-HIT byly navrZeny tak, aby zatadily
pacienty s nizkym HDL-C a zvy$enymi
TG, kde byl pfinos 1é¢by vyraznéjsi.?
Kombinace statint a fenofibritu byla
testovdna ve studii ACCORD-Lipid,
kterd neprokazala celkovy pfinos pridani
fenofibratu ke statinu u pacient s diabe-
tem 2. typu. Nicméné v prespecifiko-
vané podskupiné pacientd s AD (TG
> 2,3 mmol/l, HDL-C < 0,9 mmol/l) do-
$lo k vyznamnému snizeni vyskytu pri-
marniho cilového ukazatele o 31 %."
Podobné vysledky pfineslo i ndsledné
sledovéni ve studii ACCORDION, kde
fenofibrat snizil vyskyt KV ptihod
a umrtnost v rizikové podskupiné.’?
Oproti tomu studie PROMINENT
s pemafibriatem u pacientt s diabetem
a mirnou hypertriglyceridemii neproké-
zala snizeni KV pitthod, navzdory poklesu
TG a remnantniho cholesterolu. Nértist
LDL-C a apoB (o 12,3 %, resp. 4,8 %)

HR = 0,73 (95% CI: 0,58-0,91, p = 0,006)

mohl pfispét k neutrdlnim vysledktim.*
Studie také naznacila, ze klinicky prinos
vyzaduje nejen snizeni TG, ale i apoB.
Kombinace fenofibratu se statiny naproti
tomu nevedla ke zvy$eni LDL-C nebo
apoB.!* Metaanalyzy a observacni studie
z Koreje z posledn{ doby podporuji pou-
ziti fibrat u pacientt s metabolickym
syndromem, diabetem a vysokymi TG
v ramci kombinaéni terapie se statiny.'> ¢

Vyznam apoB, non-HDL-C a TG

Triglyceridy jsou prenaseny v lipopro-
teinech obsahujicich apoB, zejména
VLDL, chylomikrich a jejich remnan-
tech. Remnanty maji vyrazny aterogenni
potencidl — jsou mens$i nez VLDL,
snadno pronikaji do cévni stény a obsa-
huji az ¢tyrnasobek cholesterolu oproti
LDL ¢asticim.! Na rozdil od LDL nevy-
zaduji k internalizaci pfedchozi modifi-
kaci a prispivaji ke vzniku pénovych bu-
nék a zanétlivé odpovédi.

Placebo

Fenofibrat

Podil pacientti s pithodou [%]

0 2 3 4
Roky sledovanf
Pocet pacient v riziku
Fenofibrat 576 525 492 a1 228
Placebo 575 509 469 392 203

Obr. 1-Referencni diabeticka retinopatie* ¢i makulopatie nebo lécba diabetické retinopatie ¢i makulopatie. [Upraveno podle 21]

* Referencni diabetickd retinopatie oznacuje stadium diabetického ocniho onemocnéni, které vyZzaduje odesléni k oftalmologovi k dalSimu vysetfeni a potenciaini Iéche.
Znamena to, Ze stav pokrocil za mirné stadium a miZe predstavovat riziko pro zrak. Konkrétné se jedna o stfedné tézkou nebo tézkou neproliferativni diabetickou
retinopatii (NPDR), proliferativni diabetickou retinopatii (PDR) nebo diabeticky makularni edém (DME).
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Zklamani z vysledkd nékterych studii
(napf. PROMINENT) lze vysvétlit tim,
ze pokles TG nevedl k vyznamnému sni-
Zeni apoB. Genetické studie ukazuji, ze
redukce apoB je kli¢ovd pro snizeni ri-
zika, bez ohledu na to, zda je dosazena
poklesem LDL-C nebo TG. Tato zjiténi
podporuji zaméfeni na apoB jako pri-
marni cil [é¢by dyslipidemie."”

Doporuceni odbornych
spolecnosti a soucasna klinicka
praxe

Do publikace vysledkii randomizované,
dvojité zaslepené, placebem kontrolované
mezinarodni multicentrické studie faze III
PROMINENT doporucovaly mezinarodni
guidelines (ESC/EAS, IDF, AACE) pouzit{
fibratd u pacientd s diabetem 2. typu, ktef{
dosahli cilovych hodnot LDL-C, ale pre-
trvdvala u nich hypertriglyceridemie
(> 2,3 mmol/l). Fenofibrét byl doporucen
zejména v kombinaci se statiny u pacientd
s vysokym KV rizikem a pfitomnosti AD.
Také mél preventivni vyznam u velmi vy-
sokych TG v prevenci pankreatitidy.'

Hlavnim dikazem pro tato doporu-
¢eni byly vysledky studii FIELD
a ACCORD-Lipid, které v celkové popu-
laci neprinesly statisticky vyznamné sni-
zeni KV ptihod, ale v podskupindch
s AD (vysoké TG, nizky HDL-C) byl
efekt fenofibratu jasné prospésny.'® !
Novéjsi ESC guidelines z roku 2021 v$ak
od doporuceni fibrat u diabetikd ustu-
puji, a to na zdkladé negativnich vy-
sledkti studie PROMINENT.?

Literatura

Ve

Mikrovaskularni ucinky
fenofibratu

Vedle uc¢inkd na makrovaskuldrni
komplikace prokazaly substudie DAIS,
FIELD a ACCORD-Eye piiznivy vliv fe-
nofibratu na mikrovaskuldrni onemoc-
néni. Fenofibrat zpomalil progresi diabe-
tické nefropatie a vyznamné snizil po-
tfebu laserové terapie u diabetické reti-
nopatie. Mechanismy zahrnuji inhibici
Wnt/B-katenin drdhy a fosforylaci
LDLR-related proteinu-6 v retindlnich
bunkach, coz vede k nizsf zdnétlivé akti-
vité.?

Poslednim pfispévkem do diskuse
o roli fenofibrétu v prevenci progrese
diabetické retinopatie byla studie LENS.
Ta randomizovala 1151 dospélych
s DM1T ¢i DM2T s retinopatif nebo ma-
kulopatii, ktef{ nesplnovali podminky
pro odeslani k oftalmologovi, k uzivani
fenofibratu 145 g/den (u jedinci s poru-
chou funkce ledvin obden) nebo placeba.
Pramérny vék ucastnika byl 61 let, pra-
mérnd délka trvan{ DM ¢inila 18 let,
v populaci bylo 26 % pacientd s DM1T,
96 % zarazenych mélo mirnou bilaterdlni
DR a u 10 % byla patrnd makulopatie
alespon na jednom oku a 75 % uzivalo
statiny. SloZeny primarni sledovany pa-
rametr zahrnoval rozvoj DR nebo maku-
lopatie vyzadujici odesldni k oftalmolo-
govi nebo 1é¢bu (intravitredlni injekce,
laserové osetrenti sitnice nebo vitrekto-
mie).

Béhem medianu sledovani 4 let se sle-
dovany parametr objevil u 22,7 % pa-

cientll uzivajicich fenofibrat a u 29,2 %
uzivajicich placebo (HR: 0,73; 95% CI:
0,58-0,91; p = 0,006), (Obr. 1).
Vyznamny prinos fenofibratu byl zjis-
tén i u nékterych jednotlivych slozek sle-
dovaného parametru: k progresi DR do-
$lo u 32,1 % pacientti uzivajicich fenofib-
rét vs. u 40,2 % uzivajicich placebo (HR:
0,74; 95% CI: 0,61-0,90) a k rozvoji ma-
kuldrniho edému u 3,8 % vs. 7,5 % pa-
cientt (HR: 0,50; 95% CI: 0,30-0,84). %
Studie LENS byla hlavnim divodem
pro formulaci mezioborového stanoviska
k pouzit{ fenofibratu u pacientt s diabe-
tickou retinopatii, ktery byl publikovén
v leto$nim roce v ¢asopise Atheroreview.”

Zaveér

U pacientt s ASKVO a aterogenni dys-
lipidemif pretrvavd navzdory 1é¢bé sta-
tiny vysoké rezidudlni riziko. Fibraty,
predevsim fenofibrat, mohou hrat dule-
zitou roli pfi snizovan{ hladin apoB
anon-HDL-C, a tim i KV rizika. Klinické
studie, subanalyzy a real-world data uka-
zuji na jejich prinos u pacientt s vyso-
kymi TG a nizkym HDL-C. Fenofibrat
navic prokazatelné zpomaluje progresi
mikrovaskuldrnich komplikaci, zejména
retinopatie a nefropatie

Tato zjisténi podporuji personalizo-
vany pristup k 1é¢bé dyslipidemie, v¢etné
cileného vyuziti fibratd tam, kde stan-
dardni lé¢ba nestaci. Budouci vyzkum by
mél upresnit, ktef{ pacienti profituji nej-
vice, a identifikovat biomarkery prediku-
jici odpovéd na lé¢bu.

8. Yamashita S, Masuda D, Matsuzawa Y. Pemafibrate, a new selective
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Studie Lipidica

Studie klinicke funkce zdravotnickeho prostredku-software
,Lipidica 1.0" zpracovavaijiciho data z lipidomické analyzy
(LDPC) pro screening nadorovych onemocnéni slinivky
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KULATY STUL

.Kam kracis, ceska onkologie?”

Redak¢né zpracovala
Jindra Moravcova

ak v avodni pfedndsce zminil
prof. RNDr. Ladislav Dusek, Ph.D.
(UZIS CR), ¢eské zdravotnictvi bude
brzké dobé celit demografické katarzi:
,Ceké nas obdobi, kdy do diichodovych
let doputuji tzv. Husdkovy déti. V dobé,
kdy tu bude nejvétsi mnozstvi seniord za
celou historii nasi populace (pocet na-
roste vice nez dvaapulkrit), bude tu z4-
roven nejméné lidi, ktefi budou chodit
do prace, a nejméné lidi, ktef{ budou
k dispozici, aby se o seniorskou skupinu
starali a platili dané*

Medicina prodluzuje stiedni dobu do-
Zitf, umoznuje prezit ¢im dal vyssim vé-
kovym skupindm a ty sméfuji k polymor-
bidité a také ke zhoubnym nadoram.
Onkologie se tedy musi ptipravit na ma-
sivni narast kapacit, které budou u pa-
cientt v seniorském véku potteba. Pocty
onkologickych onemocnéni rostou,

Pod timto nazvem se konal 25. ¢ervna 2025 kulaty stil, ktery organizovala
Asociace inovativniho farmaceutického primyslu (AIFP) ve spolupraci
s Medical Tribune. Cilem setkani bylo diskutovat o budoucnosti onkologické
péce v Ceské republice, planovani kapacit a hodnoceni dostupnosti
a kvality péce. To se jevi jako velmi dilezité kvili vyrazné rostoucimu poctu

|éCenych onkologickych pacient.

prevalence tempem 27 % za 10 let.
Narust ale bude spise vétsi, protoze po-
pulace bude starsi (Obr. 1 a 2).

Onkologickd péce je v CR na velmi vy-
soké trovni, coz dokladaji dlouhodobé se
zlep$ujici vysledky preziti pacientq,
v tomto predbfhdme i velmi vyspélé staty.
Jako problém se ale jevi nedostate¢nd
dostupnost a koordinace onkologické
péce v nékterych regionech. ,Nejvétsi
prasvih neni v nedostupnosti péce, ale
v tom, Ze spousta nddor je zachytdvéna
velmi pozdé, procenta jsou velmi vysoka
(Obr. 3). Pfitom na fadu onemocnéni
bézi screeningové programy, kterych se
dlouhodobé netdcastni podstatna ¢ast
populace, coz je velmi $patné. Naptiklad
pti probihajicim screeningu nadord prsu
je kazdoro¢né zachytdvano 1200 az
1600 nadora ve stadiu 3+, konstatuje
déle prof. Dusek.

Na jaky narust potieb je tieba systém dimenzovat
k31.12.2020|k 31.12.2021 |k 1.1.2030 | k 1. 1. 2040 | k 1. 1. 2050

Obyvatelé ve véku 65+ 2158322

864727

Obyvatelé ve véku 75+

Obyvatelé ve véku 85+ 203 389

2169 109
894 236
198 475

2403273 2698767 @ 3075587

1246717 = 1372410 1591668

293 687 470 469 505 383

Koeficient pro paliativni péci

Koeficient pro dlouhodobou péci

Obr. 1-Predikce dalsiho vyvoje. [Zdroj dat: UZIS]
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(nejen) v zavéru Zivota

V€asny zachyt onemocnéni
bude prioritou

V 1é¢bé onkologickych onemocnéni
sehrava velmi podstatnou roli as, aby se
zabrdnilo rozvoji nidort do obtizné 1é¢i-
telnych ¢i nelécitelnych stadii a meta-
stazovani do jinych orgdni. ,Kdyz zabra-
nime velkému mnozstvi nddort, aby
vznikly, nebo je aspon zachytime vcas,
miizeme tou demografickou katarzi pro-
jitis dost ¢istym Stitem. Ztracime lidské
zivoty a miliardy korun na néc¢em, co by-
chom vtibec nemuseli, ika prof. Dusek.
V ceské onkologii je tedy potieba udélat
co nejvice pro vcasny zachyt onemoc-
nénf a zacit péci plosné organizovat a ko-
ordinovat. Tak, aby se zkrétily doby, které
uplynou od diagnézy k podrobnym vy-
Setfenim a lécbé.

Realita je ovéem v soucasnosti takova,
ze (v pripadé komplikovanéjsich diagnéz,
jako je naptiklad karcinom plic) se pa-
cient od prvniho zdchytu onemocnéni
dostane k adekvétni 1é¢bé az po nékolika
mésicich, nenf vyjimkou, Ze napt. na
vySetieni CT cekd pacient tfi mésice,
trvd mnoho tydnt, nez se dostane
k multidisciplindrnimu tymu (pokud se
k nému dostane), a cesta k 1é6¢bé zabere
skoro 10 mésict. Idedln{ stav by byl,
kdyby se pravé tieba v pripadé karci-
nomu plic podarilo tuto dobu zkrétit na
maximélné osm tydnt (Obr. 4).

Se zdravotni péci
pomohou koordinatofi

Soucasna sit KOC prochdzi reakredi-
tacemi na dalsi pétileté obdobi a nové by
v nich mély pracovat i tymy koordinatord,
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0br. 2 - Onkologicka zatéz ceské populace dlouhodobé roste. [Zdroj dat: Nérodni onkologicky registr]

jejichz ndplni prace je sladit spolupraci
jednotlivych pracovist tak, aby se zkra-
tila cesta pacienta systémem terapie od
diagnézy pres vysetreni az k 1é¢bé na
co nejkratsi dobu. Pocitd s tim nova
koncepce onkologické péce, kterou
predstavil RNDr. Marian Rybat z Minis-
terstva zdravotnictvi: ,Koordinator bude
zdkladnim bodem péce, ktery by zdra-
votnictvi mohl zlepsit. Ve chvili, kdy je
tfeba jednat opravdu rychle, protdhne
koordindtor pacienta systémem tak, aby
na sebe navazovala vysetteni Koncepce
si od koordindtort slibuje podstatné
zkracenf ¢ekacich lhat. ,Pacient s kar-
cinomem plic nemize Cekat tfi mésice
na vysetfeni, to je neetické. Pokud je
nékde zarizeni, které ma vyznamné
kratsi ¢ekaci lhitu, je KOC povinen
urychlit prachod pacienta systémem
a objednat termin u tohoto rychleji do-
stupného poskytovatele,” dodavd Marian
Rybar.

Ministerstvo zdravotnictvi si od zave-
den{ koordinatord zdravotni péce slibuje
vétsi uspésnost v 1é¢bé onkologickych
pacientd i dspory ve zdravotnictvi. Jak
totiz upozornil prof. Ladislav Dusek,
lé¢ba nadort zachycenych ve tretim
nebo ¢tvrtém stadiu stoji systém pod-

statné vice penéz nez nadort zachyce-
nych v raném stadiu.

»Jsem rdd za ten napad, useti{ to spou-
stu ¢asu lékartm,’ vyjadril se k funkci
koordinatort doc. Milan Vo$mik (Klinika
onkologie a radioterapie FN Hradec
Krélové). Vznik této pracovni pozice kvi-
tuje i Michaela Tamovd z pacientské or-
ganizace Hlas pacientii: ,Koordindtor je
v ¢eském zdravotnictvi hodné potteba
a je nutné lidem pordd opakovat, ze kdyz
se vcas dostanou k diagnéze a 1écbé,
bude jejich zivot diametrdlné odli$ny:

V nékterych nemocnicich jiz koordina-
tofi péce funguji, napt. ve stiedoceské
Nemocnici Na Plesi. ,My uz zku$enost
s koordindtory péce mame nékolik let
a dnes si nedokazu predstavit, Ze bychom
takovy support neméli. Administrativni
zajisténi, objedndni vysetfeni, zavedeni do
systémi — to véechno funguje dobte a je to
urychleni prace, popsala zku$enost prim.
MUDr. Katetina Jirsova, lékarka z onkolo-
gického oddéleni Nemocnice Na Plesi.

Dostupnost a organizace
onkologické péce

Kulaty sttl se zabyval také tim, jak za-
jistit, aby byla onkologicka péce dostupna

pro vechny pacienty, ktefi ji pottebuji,
jak je onkologicka péce organizovand
a jak by mohla byt efektivnéjsi.

Organizace onkologické péce v CR je
zalozena na 15 komplexnich onkologic-
kych centrech (KOC) a nékolika regio-
nalnich onkologickych centrech (ROC),
jejich dostupnost a organizace péce se lisi
v jednotlivych regionech. V nékterych
krajich funguji KOC a jeho detasovana
pracovis$té, na nichz je mozné poskytovat
vSechny prvky centrové 1é¢by, v jinych
krajich funguji zdrovenn KOC a ROC,
v ROC je ovéem centrova 1é¢ba podavana
pouze ve velmi omezeném rozsahu a jen
v nékterych z nich. V Usteckém a Plzen-
ském kraji funguji jenom samostatna
KOC, ktera musi poskytnout péci vyso-
kému poctu pacientil. A pak jsou tu kraje
Stfedocesky a Karlovarsky, kde KOC
nejsou vubec a funguji v nich jenom
ROC (v Karlovarském kraji nicméné
probihaji intenzivni jednani o vzniku
KOC).

»Méme tendenci se velmi chlubit cen-
tralizaci péce, kterd je luxusni. Horsi je
to ovSem s dostupnosti primarni onko-
logické péce. V nékterych krajich je pri-
marni onkologicka péce zahajovana
mimo KOC ve velmi vysokém procentu,’
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prs (C50) u Zen

télo délozni (C54)
mocovy méchyr (C67)
prostata (C61)
ledvina mimo panvicku (C64)
hrdlo déloZni (C53)
colon (C18)

rektum (C20)
Zaludek (C16)
vajecnik (C56)
slinivka brisni (C25)

jicen (C15)

priidusnice, pradusky
a plice (C33, (34)

Stadium: W1 M2

3 H4 M neznamo - objektivni divody

SQ% 100 %
N =38 848
N=9588
N=10883
N = 40894
N=16124
N=3808
N=22244
N=10073
N=7514
N=4838
N=12960
N =3980
N=33070

neznamo — neliplny zéznam

Dostupné data doklédaji. Ze v Ceské republice je dalsim problémem pozdni zachyt onkologickych onemocnéni. Stéle je vysoké procento nédort (a to i u diagndz s organizovanym screeningem)
zachytavano v pokrocilém stavu, kdy je [écba velmi nkladnd a pravdépodobnost vyléceni vyznamné sniZzend. Tento fakt je velkou vyzvou k posileni komplexnich preventivnich programd
zamérenych na rizikové skupiny obyvatel. Vysoky podil onemocnéni diagnostikovanych v pokrocilém stadiu sniZuje celkové, populacné kalkulované, hodnoty dosahovaného preziti.

0br. 3 - Zachyt onemocnéni podle stadia. [Zdroj dat: Nérodni onkologicky registr]

uved! k tématu prof. Dusek, ,a to i u téch
pacientq, ktetfi by mohli na zékladé po-
souzeni odbornikd z KOC z centrové
1é¢by vyrazné benefitovat. Prof. Dusek
nasledné poukdzal na dalsf slabiny sou-

Casné organizace péce: ,Spousta pacientd
migruje za centrovou lé¢bou mezi regi-
ony, v¢etné téch s vaznymi nddory. Muze
to byt ukazatelem toho, Ze nékterd KOC
ne iplné dobte pokryvaji péci ve svém

regionu. Ne uplné dobfe také probihd
predévani pacientd do dispenzarni péce
praktickym lékaftim, fada pacientt chodi
na kontroly na specializovand pracoviste.
Mnoho KOC je pteplnéno a d4 se fici, ze

Chirurgicka lécba Radioterapie Chemoterapie Cilena (biologicka) lécba

Doporuceno volit

. y 7 Vyuziti
specializovana u vsech L
o v o v kombinaci
pneumoonkochirurgicka stadif onemocnént, . "
e A s imunoterapif
pracoviste. vetsinou je -
https://mzcr.cz/ kombinovana \
e - samostatné
cvs-pneumoonkochirurgicke-pece/ s dalSimi dle stavu
Operaci mlize predchdzet modalitami dienta
nebo ji nasledovat dal3i terapie. |échy. P :

Mze se uplatnit

Jedna se o monoklonalni
protilatky, které podporujt
boj imunitniho systému
s nadorovymi burikami.
Poddva se samostatné nebo
v kombinaci s chemoterapif
nebo v obdobf
pred chirurgickou lécbou.

V pripadé odhalené
tzv. fidici mutace
v nddorovych burikdch
ze volit cilenou
biologickou lé¢bu,
ktera cili na konkrétn{
mutaci
v nadorové burice.

DOBA OD PRVNi NAVSTEVY LEKARE PO ZAHAJENI LECBY BY NEMELA PRESAHNOUT 42 DNi

Obr. 4 - Doba do zahéjeni lécby u karcinomu plic (C34). [Zdroj dat: UZIS]
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0br. 5- Adéla Cabanovi (¢tvrta zleva) moderuje kulaty stil ,Kam kracis, ceskd onkologie?”: ktery organizovala Asociace inovativniho farmaceutického
pramyslu spolu s Medical Tribune. Na fotografii druha cast programu kulatého stolu, kde diskutovali (zleva): MUDr. Hana Korunkova (Karlovarska krajska nemocnice),
doc. MUDr. Hana Studentové (FN Olomouc), MUDT. Jitka Vojtové, MBA (OZP), Adéla Cabanové (Medical Tribune), Bc. Michaela Timové (Hlas onkologickych pacientt),
prim. MUDr. Katefina Jirsova (Nemocnice Na Plesi), doc. MUDr. Milan Vosmik, Ph.D. (FN Hradec Krélové), Mgr. Eva Karaskova (AIFP).

jejich kapacity jsou na hranici moznosti.
Je potieba to redit, ted pfi stavajici re-
akreditaci je to posledni $ance!

V diskusi o tématu dostupnosti a or-
ganizace byla probirdna otdzka tykajici
se spravného nastaveni miry centrali-
zace a decentralizace lé¢by tak, aby byla
udrzena kvalita a dostupnost (Obr. 5).
Bylo poukédzdno na potfebu nastavit
v regionech spoluprdci, kterd bude
efektivni a kterd bude poditat také
s ostatnimi pracovisti, jez by mohla po-
skytovat lé¢bu dosud centrovou. Tato
spoluprace v mnohych regionech jiz

funguje nebo za¢ind. Z dotaznikového
Setfeni (podrobnéjsi vysledky: https://
www.linkos.cz/files/pro_odborniky /0-cos/
zapisy/2025/Dotaznik-ROC-2-2025.pdf,
viz téz prilozeny QR kéd) mezi za-
stupci regionalnich onkologickych cen-
ter (ROC) z listopadu loriského roku,
které probéhlo za laskavé podpory
Ceské onkologické
spole¢nosti CLS JEP,
pacientské organizace
Hlas onkologickych
pacientt a AIFP, se do
projektu delegované

preskripce zapojilo jiz 70 procent res-
pondentd a vice nez 90 procent z nich
by uvitalo rozsifeni o dalsi 1é¢ivé pri-
pravky. V8ichni osloveni se zaroven
shodli, ze tento pfistup md pro pacienty
jednoznaény prinos — zejména pokud
jde o lepsi dostupnost 1é¢by v misté
bydliste.

Z diskuse potom vyplynul jedno-
znacny zavér podporeny vemi Gcast-
niky — aby mohla spoluprace dobre
fungovat, neobejde se bez dobré komu-
nikace a informac¢nfho systému, sdilen{
dat a delegované preskripce.

— Inzerce

svet prakticke
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Audiovizualni stimulace

a |eji vyuziti

Redak¢né zpracovano

yto frekvence (vlny) jsou klasifiko-

I vany do péti zdkladnich typt
podle své frekvence a zpusobu,
jakym ovliviuji védomi: Delta viny
(1-4 Hz) jsou spojeny s hlubokym span-
kem, dochdzi k hluboké regeneraci or-
ganismu. Theta viny (4—8 Hz) jsou spo-
jeny s hlubokou relaxaci, meditaci a né-
kterymi spdnkovymi fazemi, v tomto

Buiiky v lidském mozku spolu komunikuji pomoci elektrickych vybojt,
které neustale proudi mozkem rliznou rychlosti. Tyto elektrické oscilace

méfitelné pomoci EEG ovliviiuji aktivitu mozku, ktera se lisi frekvenci

a amplitudou vin. Existuje celé spektrum rGznych frekvenci, v nichz télo
i mysl funguji odlisné a kazda frekvence je spojena s riiznym mentalnim

a emocionalnim stavem.

stavu se zlepsuje pamét. Alfa viny
(8—13 Hz) podporuji kvalitu spanku
a jsou spojeny s uvolnénim, odpocin-
kem a dusevnim klidem. Beta viny
(13-40 Hz) souviseji s bdélym stavem,
koncentraci, logickym myslenim
a feSen{m problém. V niz$i ¢asti tohoto
pédsma se nachdzime bézné v prabéhu
dne, zatimco vys$si ¢ast je spojena se

stresem, napétim a neklidem. Gama
vlny (40-100 Hz) jsou nejrychlejsi frek-
venci, na niz mize mozek fungovat,
a prevazuji v ndro¢nych situacich, kdy se
na$ mozek musi vyporadat s opravdu na-
ro¢nymi tkoly.

Mozek strida prirozené jednotlivé hla-
diny védomi podle své potteby, jejich
vhodné stfidani zajistuje spravny chod

Obr. 1- Momentalné celosvétové nejprodavanéjsi AVS pristroj Relaxman Premium Plus.
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dusevnich i télesnych zivotnich funkci,
coz zajistuje nasi psychosomatickou rov-
novéhu. Ovéem vlivem moderniho zivot-
niho stylu je tento pfirozeny systém na-
ru$ovan a mozek pretézovan a omezo-
van, v dusledku ¢ehoz jsme pretizeni,
unaveni, nesoustfedéni, neumime kva-
litné odpocivat, mame naruseny span-
kovy rytmus.

Mozkovou aktivitu umime ovlivnit

Lidstvo se odnepaméti intuitivné snazi
mozek ovlivnit, v historii i v soucasnosti
u mnoha pfirodnich ndrodi nachdzime
snahy ovlddnout mozkovou aktivitu opa-
kujicimi se svételnymi a zvukovymi pod-
néty (naptiklad pozorovanim ohné a hrou
na bubny). Mnohé vyzkumy a studie v po-
slednich desetiletich prokazaly jedno-
znaéné Gcinek pulzujictho svétla a zvuku
na ¢innost mozku a umoznily praktické
vyuziti tohoto principu. Ovliviiovanim
a zlep$ovanim cinnosti mozku se zabyva
pomérné mlady védecky obor neurotech-
nologie, ktery se snazf vyuzit poznatky
o mozku k navrhovdni terapii a metod, jez
mohou zlepsit kognitivni funkce (napf.
pamét, sousttedéni), emociondln{ funkce
nebo dokonce i chovani. Jednou z nej-
stimulace (AVS), kterd je konzistentné
vyvijena od 70. let minulého stoleti. Na
vyvoji se podilely stovky védeckych tym,
vcetné dvou nositeld Nobelovy ceny
a vesmirného programu NASA.

AUDIOVIZUALNI STIMULACE

AVS pracuje s principem, Ze specifické
frekvence svétla a zvuku mohou ovlivnit
mozkové vlny a tim i stav mysli, a vyuziva
prirozenou schopnost mozku naladit se
na frekvenci, kterou mu zprostredkuje.

Audiovizudlni stimulace (AVS — ¢asto
oznacovand jako ,psychowalkman® nebo
»mind machine®) je realizovana pomoci
periodickych optickych stimult pfivadeé-
nych na LED diody bryli a sou¢asné zvu-
kovou stimulaci do stereosluchétek.
Frekvence a typ stimulace jsou urceny
pro razné specifické cile tak, aby podpo-
rovaly urcité mentdlni stavy. Diky néko-
lika programtm pfistroja AVS rtzné
frekvence navozuji rizné stavy védomi.

Relaxace a zmirnéni stresu: Uc¢inek
relaxac¢nich programd je pfimo dmérny
délce ptisobeni. Nékolikaminutové pro-
gramy pomdhaji uvolnit napéti a stres,
dalsi program pomdhé navodit stav
hluboké relaxace. Podle zahrani¢nich
vyzkumi provadénych v letech 1980 az
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Obr. 2 - Aplikace AVS technologie je velmi
jednoducha.

1995 je AVS viibec nejucinnéjsi relaxacni
metoda, kterd o nékolik desitek procent
prevysuje ucinek klasickych relaxa¢nich
postupdl (cviceni, saunovéni, poslech
hudby, pobyt v prirodé, speciilni rela-
xaéni techniky).

Zvyseni koncentrace: V hladiné alfa
mozek ptijim4, tfidi a vybavuje si infor-
mace nékolikrat rychleji nez v hladiné
beta. AVS umi diky programim v hladi-
néch alfa utlumit fyzickou aktivitu orga-

nismu a navodit idedlni stav pro priji-
mani novych informaci, rozvoj paméto-
vych schopnosti, zvy$eni koncentrace
a soustfedéni.

Zlepseni spanku: Béhem prirozeného
spanku mozek produkuje vlny v rozmezi
hladin delta a7 alfa, pficemz hladina alfa
predstavuje mélky spanek a hladina delta
hluboky spanek spojeny s kvalitni regene-
raci organismu. AVS pfistroj je jedna
z velmi méla metod s jistou Géinnosti,
kterd dokdze navratit spravny spankovy
cyklus. Pfi pravidelném pouzivani span-
kovych programt mozek za¢ne znovu
produkovat viny v hladiné delta, casem ve
zvy$ené mife dokonce i bez pouziti AVS.

Zmirnéni bolesti: AVS pristroj se
osvédcuje také pri uvolnéni svalt a sni-
zeni bolesti, nebot nékteré programy,
predevsim v hladiné alfa, vyvolavaji zvy-
$enou tvorbu hormonu endorfin, ktery
mimo jiné méni hranici bolesti.

Ovlivnéni hypertenze
a dalsi benefity

Bez ohledu na druh programu ma

AVS pro mozek vyznamné prinosy:

« stimuluje tvorbu novych nervovych
spojeni a optimalizuje bioelektricky
vykon celého mozku, predevsim sladéni
obou mozkovych hemisfér,

Test Parametr Hodnota pred | Hodnota po Zlepseni
D2 Koncentrace/rychlost 155,16 180,79 14,2 %
TMTA Kognitivni rychlost 33,21 24,37 26,6 %
Wordl. VLMT = Pamét 48,05 54,6 12,0 %
Digit Symbol Egigsm%;"r:‘elia rychlost/ 55,67 61,37 93%
Digit Span Koncentrace/pracovni pamét 52 6,05 14,1 %
PSS Stres 23,85 18,7 21,6 %
STAI (State)  Uzkost 39,95 34,05 14,8 %
GHQ Dusevni zdravi 14,05 10,2 27,4 %

Osobni well-being 59 71 16,9 %
MDLD Schopnost relaxace 5,65 7.2 21,5%

Celkové skdre 131,65 143,45 82 %
Studie:

Vliv AVS technologie (stimulace) na kognitivni vykon, psycho-vegetativni napéti, celkovy

dusevni stav a spanek

Psychiatricka fakultni nemocnice Charité / St. Hedwig Grosse Hamburger Str., Berlin

Dr. med. A. Gabriel, psychiatr a psychoterapeut

Poznamka Galaxy neuroinstitut: Fakultni nemocnice Charité patii k pfednim prestiznim némeckym klinikam,
myj. tu hospitalizovali a Ié(ili ruského politického aktivistu Navalného (po otravé).

Pouzity pfistroj: Laxman Basic, 20min. relaxacni program v cilové hladiné alfa.
Studie provadéna denné, po dobu 6 dni. Testované osoby zdravé, bez nalezu.

Za pozornost stoji zejména celkové zlepseni psychického zdravi 0 27 %.
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« zvysuje prutok krve mozkem a okys-
licuje mozek (30minutovd audiovizu-
aln{ stimulace zvyS$uje pratok krve
mozkem zhruba o 10-30 %),
vyrovnavia deficit neurotransmiterd,
napfiklad u serotoninu americké kli-
nické vyzkumy prokazaly, ze po jednom
30minutovém relaxacnim sezeni AVS
dochézi ke zvy$eni produkce seroto-
ninu v primeéru o 23 %,

AVS ma potencial pozitivné ovliviio-
vat hypertenzi. Provddéné studie vy-
hodnocuji G¢innost AVS pro snizeni
krevniho tlaku a zvy$en{ variability sr-
de¢nf frekvence u starsich dospélych.
Studie potvrzuji, ze kratkd AVS rela-
xace md potencidl snizit krevni tlak,
a poskytuji podporu pro pouziti fizené
relaxace k prevenci vysokého tlaku, pri-
padné v kombinaci s antihypertenzivy
k 1é¢bé krevniho tlaku. AVS se tak jevi
jako bezpe¢na a slibnd moznost doplii-
kové terapie k farmakologické 1é¢bé
nekontrolované hypertenze. Budouci
studie v této oblasti by méla sledovat
ucastniky po delsi dobu, aby se identi-
fikovaly zmény souvisejici s Fizenou
relaxaci.

.

.

AVS v mediciné

AVS pristroj neni primdrné urcen
k 1é¢bé chorob a neni prostiredkem zdra-
votnické techniky, pfesto nachaz{ uplat-
néni v 1ékarské oblasti jako podptrny
ndstroj v mnoha oblastech: v neurologii,
psychiatrii, psychologii, pedagogice, lo-
gopedii, pediatrii, endokrinologii, psy-

Informacni box

choterapii, fyzioterapii a dalsich obo-
rech. V soucinnosti s dal$imi metodami
se v klinické terapii AVS vyuziva pro
1é¢bu pourazovych stavi mozku, leh-
kych mozkovych dysfunkci, vétsiny psy-
chopatologickych stavii, chronickych
uzkosti, fobif a migrény, ADHD a po-
ruch chovani, Alzheimerovy nemoci,
Parkinsonovy nemoci, pomdhd odstra-
novat abstinen¢ni pfiznaky pfi lé¢bé
zévislosti na drogéch a alkoholu a zabra-
novat recidivdm, snizovat prah bolesti
v pokrocilych stadiich nevylécitelnych
nemoci véetné AIDS a rakoviny a usnad-
fuje aplikaci hypnézy a anestezie.
Vyzkumy provéfujici dalsi moznosti
vyuziti AVS technologie zdaleka neskon-
¢ily. Nejlépe zdokumentované studie
popisuji napriklad cilené zvy$ovani IQ,
zpomalen{ starnuti mozkovych bunék
nebo zlep$eni 1é¢by dusevnich chorob.

Omezeni

Bez konzultace s 1ékafem by AVS ne-
mély pouzivat osoby trpici jakymkoliv
diagnostikovanym zdchvatovym one-
mocnénim (napf. epilepsii) a osoby s dia-
gnostikovanou vdznou dusevni poru-
chou (schizofrenie). Pouziti AVS neni
vhodné pro osoby po vazném traze hlavy
nebo patefe, osoby s voperovanym kar-
diostimuldtorem a osoby pod vlivem
drog a alkoholu.

Pri pouziti AVS se ob¢as mohou vy-
skytnout pfechodné nezadouci jevy jako
napr. bolest hlavy a nevolnost (zejména
u svétlocitlivych jedinca), v tomto pti-

padé se stimulace prerusi a potize ode-
zni, pfipadné je mozné témto neza-
doucim jeviim predejit snizenim inten-
zity zvuku ¢i svétel. Metoda AVS nemd
zadné vedlejsi acinky a nikdy nebyl zjis-
tén pripad poskozeni funkéni ¢i orga-
nické povahy po pouziti AVS pristroje.
Pouzivani farmak (antidepresiva, seda-
tiva, hypnotika) soubézné s AVS stimu-
laci je snd$eno vét$inou velmi dobie
a kontraindikace nebyly zaznamenany.

REFERENCE

PhDr. Drahomir Balastik (FN u sv.
Anny v Brné): ,Neurotechnologie jsem
zavedl do své ¢innosti klinického psycho-
loga ptisobiciho v oblasti somatické me-
diciny (FN u sv. Anny v Brné). Zacal jsem
v roce 1998, a to vyuzivanim dvou pri-
strojl. Jednd se o pristroj pro audiovizu-
alni stimulaci Halcyon, ktery v rozsahu
svych 30 programil umoznuje uvést pa-
cienta do vSech zdkladnich hladin
frekvence mozkovych vin. Dobré reakce
pritom vykazovali napf. pacienti s hy-
pertenzni chorobou, bolestmi hlavy,
a hlavné poruchami spanku. Moje zku-
$enosti s neurotechnologii jsou z hle-
diska psychoterapeutickych technik kli-
nického psychologa jednozna¢né oboha-
cujict’

prim. Doc. MUDr. J. Opavsky, CSc.
(FTK-UP Olomouc, Centrum lé¢by bo-
lestivych stavli a pohybovych poruch):
»S AVS pristrojem mam velmi dobré zku-
$enosti pti osetfovani pacientl s bolesti-
vymi stavy pohybového aparatu*

H
Galaxy

neuroinstitut

Odborny garant AVS
technologie pro CR.
VyzkouSeni zdarma,
pljc¢ovna — nékolik stalych mist.
www.galaxy.cz

oo

Ovérené Gcinky dle:

HjWaaT

OF AVS TECHNOLOGY

Pouze pro ctendre Svéta praktické mediciny:
kniha J. M. Valuch: Neurotechnologie, mozek
a souvislosti, 3. vydani, v cené 550 K¢
mimorddné ZDARMA! Plati jen do 15. zari.

Objednejte na: info@galaxy.cz nebo 774 444 187.
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ZNALOSTNIi TEST

Znalostni test: 2 kredity CLK

VaZeni ¢tenai a fesitelé testd,
dle Stavovského predpisu Ceské Iékatské komory ¢. 16, podle § 5 piflohy & 1, jsou od 1. 7. 2012 véechny znalostni
testy v odbornych ¢asopisech hodnoceny jednotné, a to 2 kredity. Za spravné vyfeseni testu budou fesitellim pridéleny
2 kredity CLK. Podminkou pro pfidélent krediti je vyfe3eni testu do 30. 9. 2025 na strankach

https:/ /www.prolekare.cz/kreditovane-kurzy/svet-prakticke-mediciny-2-2025-znalostni-test-z-casopisu-140967
(viz téZ QR kdd), kde mate na jeho vyfeseni 3 pokusy. Spravné je vzdy jen 1 odpovéd.

1. Ktera hodnota systolického krevniho
tlaku by nas méla vést k obezetnosti
a preSetfeni pacienta?

a) nad 110 mmHg

b) nad 120 mmHg

¢) nad 130 mmHg

d) nad 140 mmHg

2. Jednou z nejcastéjsich pficin
chronického jaterniho onemocnéni
v rozvinutych zemich s rostouci
prevalenci a incidenci je:
a) Wilsonova choroba
b) jaterni steatéza asociovand
s metabolickou dysfunkci
¢) hepatitida D
d) kratomem indukovana
hepatopatie

3. Atropin je indikovan:

a) k 1é¢bé bradykardie

b) ke zpomaleni progrese myopie
v détském véku

c) k1é¢bé kolikovitych bolesti travici
trubice

d) vse je spravné

4. U Zen vy$siho véku s panevni bolesti
musime myslet na:

a) klimakterické potize

b) moznost malignity

¢) endometridézu

d) psychosomaticky syndrom

5. U osob s TK nad 160/100 mmHg se

zahajuje terapie:

a) trojkombinaci antihypertenziv, vzdy
s blokdtorem kalciového kanalu

b) monoterapif nitratem

¢) dvojkombinaci antihypertenziv

d) rezimovymi opatfenimi a W+W
(watch and wait)

6. Fixni kombinace perindopril + amlodipin
+ statin sniZila riziko velkych KV pfihod
(MACE) oproti volné kombinaci:

a) 1,2x

b) neovlivnila

c) 2x

d) 154x

7. Vyhodou fixni kombinace perindopril +

amlodipin + statin je i to, Ze:

a) je zajisténa adherence k statinu —
klesne-li TK, miizeme predpoklddat,
Ze pacient uzivd i statin

b) véechny komponenty maji dlouhy
biologicky polocas

c) klesne riziko tzv. terapeutické inercie
na strané lékare

d) vSe uvedené

8. Data o tom, Ze vétsina pacientii
potiebuje ke kontrole TK kombinacni
lécbu, mame z roku:

a) 1969

b) 1981

c) 2007

d) leden 2025

9. Je-li pacient s fixni kombinaci

antihypertenziv hospitalizovan, ma se

kombinace:

a) opatfit v 1ékarné na zZaddanku statim

b) vysadit a prejit na volnou kombinaci
a pokracovat v nf po dimisi

c) vysadit a pfejit na volnou kombinaci
a po dimisi se vrétit k fixni
kombinaci

d) prevést na monoterapii

10. U chronickych onemocnéni ledvin je
dobrou volbou ke snizeni tézké rezistentni
hypertenze:

a) spironolakton

b) urapidil
c) lymfodrendz
d) indapamid

11. U pacientd s obezitou a diabetem je
vhodnou fixni kombinaci:

a) perindopril a indapamid

b) bisoprolol a hydrochlorothiazid

c) nebivolol a hydrochlorothiazid

d) telmisartan a hydrochlorothiazid

12. Castou pfi¢inou chronického srde¢niho
selhani se zachovalou EF LK je:

a) obezita

b) stav po rozsdhlém AIM

c) amyloidéza

d) trikuspidalni insuficience

13. Mezi neZadouci ucinky
hydrochlorothiazidu pati:

a) erektiln{ dysfunkce

b) zhorseni lipidogramu

¢) nemelanomové kozni nadory
d) vSe uvedené

14. Pii 16¢bé hypertenze bychom méli
monitorovat pfi kazdé kontrole:

a) tepovou frekvenci

b) obvod lytka

c) rtg S+P (rentgen srdce a plic)

d) ECHO

15. Ke sniZeni albuminurie a zpomaleni

progrese CKD lze uzit:

a) SGLT?2i, inhibitory RAS,
mineralokortikoidni antagonisty
(finerenon), GLP-1 RA

b) furosemid, NSA (diklofenak)

c) SGLT2i, blokétory kalciovych kanalg,
mineralokortikoidni antagonisty
(Aldactone), GLP-1 RA

d) hemodialyzu

Vzhledem ke krétké dobé, kterd uplynula od vydani SPM 1/2025, budou vysledky minulého testu uverejnény az v cisle 3/2025 spolu s vysledky tohoto
testu, abyste si oba testy stihli v klidu vyplInit. Pfijemné |éto preje redakce.
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NOVA KNIHA 0 MODERNICH LECICH
NEJEN NA OBEZITU A DIABETES
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Stépdn Svatina [

Kniha je urCena vsem

IékaFGim, ktefi maji

I pacienty s diabetem |

¥ anebo chtéji pomoci |

' svym obéznim i

pacienttim efektivné

- zhubnout a zaroveri I
jim pinést benefity |
i v dalSich oblastech
jejich zdravi

f“ﬁ‘.f”f\xﬁ’

diabetu a nyni ziskavaji stale vétsi popularitu i pfi [écbé obezity. NejuspésnéjSimi pfipravky této skupiny
jsou v soucasnosti Ozempic, resp. Wegovy (semaglutid) a Mounjaro (tirzepatid). Obé molekuly dosahuiji pfi
|é¢bé obezity naprosto neuvéfitelnych vysledki. Kniha z pera zndmého ¢eského diabetologa a obezitologa
prof. MUDr. St&péna Svaciny, DrSc., jde viak jesté déle a seznamuje nds i s dal3imi benefity, které tyto [éky
prinaseji — jsou u nich zaznamenany také pfinosy v oblasti zlepseni kardiovaskularniho zdravi, zlepseni
funkce ledvin, sniZeni projevl lupénky, snizeniazvymizeni chrapani(spankova apnoe), zlepSeniParkinsonovy
a Alzheimerovy choroby, pfinosy u osteopordzy, u riznych infekénich a zanétlivych onemocnéni atd. Kniha
vSechny tyto skutecnosti dokumentuje i formou prehlednych tabulek a grafd. Velmi zajimavé jsou rovnéz
informace, kam sméfuje dalSi vyvoj této lékové skupiny, jaké dalsi molekuly se pfipravuji a co od nich
mizeme v budoucnu olekavat.

Knihu objednavejte zde

https://www.axonite.cz/Inkretinova-lecha-historie-soucasnost-a-perspektivy-d243.htm




TONARSSA NE

perindoprilum argininum/amlodipinum

)
BEZLEPKU'  BEZLAKTOZY' VHODNE PRO
VEGANY '

pro individudlni
Opravu davky'

ruzné sily

baleni bez doplatku?

TONARSSA NEO

Zkracena informace o pripravku

Nézev piipravku: Tonarssa Neo 5 mg/5 mg; Tonarssa Neo 5 mg/10 mg; Tonarssa Neo 10 m%/5 mg; Tonarssa Neo 10 mg/10 mg, tablety. SloZeni: 1 tableta obsahuje perindoprilum argininum 5 mgL(coi odpovidd pen’ndo,nrilum 3,395 mg) nebo 10 mg (coZ odpovida perindoprilum 6,79 mg)
aamlodipinum 5 mg nebo 10 mg (jako amlodipini besilas). Indikace: Substitucnf terapie k 1éché esencidini hypertenze a/nebo k Iécbe stabilni ischemické choroby srdecni u pacientd, kteff jsou jiZ kontrolovani perindoprilem a amlodipinem, poddvanym soubézné v téze dévce. Davkovani
azpisob podani: Doporucend davka je 1 tableta denné. Fixni kombinace neni vhodnd pro inicidInf écbu. Je-li nutna zména davkovani, miize byt dévka pfipravku upravena nebo Ize zvazit individudlnt titraci s kombinaci obou latek samostatné. Eliminace perindoprildtu se snizuje u starsich
pacientli a u pacient( s renlnim selhanim. Proto md byt soucsti bézného Iékarského sledovani casté monitorovani kreatininu a drasliku. Pripravek Ize BO ldvat pacient(im s clearance kreatininu >60 ml/min a nenf vhodny pro pacienty s clearance kreatininu <60 ml/min. U téchto pacientd
se doporucuje individudini titrace davek jednotlivych slozek. Zmény koncentraci amlodipinu v krevnf plazmé nekoreluji se staném rendlniho postizent. U pacientd s lehkou aZ stfedné tézkou poruchou funkce jater nebylo stanoveno doporucené davkovani; u tézké poruchy funkce jater mé byt
zahdjeno podavani amlodipinu nejnizsi c’évkou apomalu titrovano. Pripravek nemd byt pouzivn u déti a dospl’vagdch. PerordInf poddni. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivé latky nebo na kteroukoli pomocnou ldtku. V souvislosti s perindoprilem: Hypersenitivita na perindopril nebo
na kterykoli jiny inhibitor ACE (ACE). Anamnéza angioedému souvisejicho s piedchozi 1écbou ACEL. Dédicny nebo idiopaticky anEioedém. Druhy a tieti trimestr téhotenstvi. Soubé&né uzivani s pfipravky obsahujicimi aliskiren u pacientti s diabetem mellitem nebo s poruchou funkee ledvin
(GRF < 60 ml/min/1,73 m?). SoubéZné uZivani se sakubitrilem/valsartanem (odstup min. 36 hod). Mimotélnf Ié¢ba vedoucr ke kontaktu krve se zéEomé nabitym povrchem. Signifikantnf bilaterdIni stendza rendInf arterie nebo stendza rendini arterie u jedné funEujl’a’ IedvaV souvislosti
samlod‘\Finem: Idvaind hygotenze. Hypersenzitivita na amlodipin nebo na dihydropyridinové derivaty. Sok, véetné kardiogenniho Soku. Obstrukee vytokového traktu levé komory (napriklad vysoky stuped stendzy aort%). Hemodynamicky nestabilnf srdecni selhénf po akutnim infarktu myokardu.
V souvislosti s ph"nravkem onarssa Neo: Hypersenzitivita na Iécivé létky nebo na kteroukoli pomocnou latku. ZvIastni upozornéni: Angioedém obliceje, kondetin, rtd, sliznic, jazyka, hlasivkové stérbiny a/nebo hrtanu a intestindInf angioedém byl vzdcné hidsen u pacientd lécenych ACE
véetné perindoprilu. Viy3si riziko vyskytu je u pacient s anamnézou angioedému nesouvisejictho s Iécbou ACEi, pfi soub&zném uzivani sakubitrilu/valsartanu, inhibitort NEP nebo mTOR inhibitor(l a u ¢ernosskych pacientdi. V takovych pfipadech musf byt pfipravek okamyité vysazen a mé byt
zahdjeno vhodné monitorovén, ktere by mélo pokracovat do tiplného vymizeni symptom. Pokud je zasazen jazyk, hlasivky nebo hrtan s Eravdépodobnou obstrukei dychacich cest, je tfeba okamzité zahdjeni akutni lécby. U pacientli uil’va{'l’cw’ch ACEi béhem aferézy \if)oproteinu 0 nizké hustoté
(LDL{ dextran- sulfatem nebo béhem desenzibilizace (napf. jedem blanokiidlych) nebo pi dialyze za pouziti membrdn s vysokym priitokem se vzacné vyskz'ﬂy anafylaktoidn’ reakee (i Zivot ohrozujici). U pacientd uzivajicich ACEi b{ly hlaseny neutropenie/agranulocytoza, trombocytoFenie
aanémie, hypotenze, kasel a vzestupy sérovjich koncentracf drasliku. Opatmost je treba u pacient se stenézou mitrdIni chlopné a obstrukef pritoku krve levou komorou a u pacienti se srdecnim selhdnim. U nekterych pacientd s bilaterdlni sten6zou rendlnich arterif nebo stendzou arterie solitérni
ledviny, kterf byli [éceni ACEi, byl pozorovdn vzestup sérovjch koncentracf urey akreatininu. Poddni ACEi mélo vzdcné souvislost se syndromem pocinajicim cholestatickou Zloutenkou a progredujicim az v ndhlou hepatickou nekrézu a (nékdy) imrti. Létbu {'(e treba prerusit 1 den pred chirurgickym
zdkrokem. U diabetiki je tieba peclivé kontrolovat glykemii. Polocas amlodipinu je prodiouZen a hodnoty AUC jsou vyssi u pacientd s poruchou funkee jater. Pﬁrravekmﬁie byt méné ucinny na snizent krevniho tlaku u Cemosskych pacientd. Uzivani pifpravku u primarniho hyperaldosteronismu se
nedoporucuje z divodu obvykl€é nedcinnosti. Pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v 1tableté, tzn. je v podstaté, bez sodiku”. Interakce: Aliskiren, kalium Setfici diuretika, soli drasliku, antagonisté receptorll pro angiotensin Il, nesteroidni antiflogistika (NSAID) véetné asFirinu
> 3 g/d, hepariny, imunosupresiva (cyklosporin, takrolimus), trimethoprim, kotrimoxazol, sakubitril/valsartan, estramustin, lithium, antidiabetika (insulin, perordini antidiabetika), draslik nesetfici diuretika, racekadotril, mTOR inhibitory (sirolimus, everolimus, temsirolimus), gliptiny (linagliptin,
saxagliptin, sitagliptin, vildagliptin), sympatomimetika, zlato, dantrolen (infuze), induktory CYP3A4 (rifampicin, tfezalka teckovand), inhibitory CYP3A4 (erytromycin, Klarithromycin, verapamil, diltiazem, azolova antimykotika, protedzové inhibitory), simvastatin, baklofen, anﬂ%’ypertenziva,
vasodilatancia, kortikosteroidy, tetrakosaktid, alfa-blokdtory, amifostin, tricyklicka antidepresiva, antipsychotika, anestetika. Grapefruit nebo grapefiuitovy dzus. Téhotenstvi a laktace: Podévani v 1. trimestru téhotenstvi se nedoporucuje, béhem 2. a 3. trimestru je kontraindikovano. Uzivéni
behem kojenf se nedoporucuje. Ucinky na schopnost ridit a obsluhovat stroje: Jestlize pacienti trpi zdvrati, bolest hlavy, dnavou, maldtnosti nebo nauzea, schopnost reagovat miize byt zhorsena. NeZadouci ucinky: Nejcastéji hldsené s perindoprilem a amlodipinem poddvangmi
samostatné jsou: edém, somnolence, zavrat, bolest hlavy (zejména na zacatku léchy), dysgeuzie, parestezie, poruchy vidéni (véetné disloi)\'e), tinitus, vertigo, palpitace, navaly, hypotenze (a tcinky souviseg’]l’ds hypotenzi), dyspnoe, kasel, bolest bficha, nauzea, zvraceni, dyspe]psie, zménazplisobu
vyprazdiiovani streva, prijem, zécpa, svédéni, vyrézka, exantém, otoky kloubt (otoky kotniki), svalové kfece, Unava, télesnd slabost. Baleni: 30 tablet. Doba pouZitelnosti: 2 roky. Uchovavani: Uchovévejte v plivodnim obalu, aby byl pripravek chrdnén ped svétlem. Tento lécivy pripravek
nevyZaduje zadné zvlastni teplotnf podminky pro uchovavani.

Seznamte se, prosim, s iplnou informaci o pripravku dfive, nez jej predepisete. Literatura:
1. SPCTONARSSA NEO
Datum registrace: 22. 2. 2022 Drzitel rozhodnuti o registraci: KRKA, d.d., Novo mesto, Slovinsko. 2. AktudIng platny cenik Krka d.d. pro distributory v CR od 1.6.2025.

Reg. ¢ 5 mg/5 mg: 58/540/20-G; 5 m%/w mg; 58/541/20-C; 10 mg/5 mg: 58/542/20-C; 10 mg/10 mg: 58/543/20-C.
Lécivy pripravek je vyddvan pouze na Iékafsky predpis. Lé&i\gy pripravek je hrazen z verejného zdravotniho pojisténi.
NepfetrZitd vefejnd informacni sluzba: tel. +420 221 115 150, e-mail: info.cz@krka.biz, http://www.krka.cz/cz/leciva-a-jine-produkty

Krka CR, s.r.0., Sokolovsk 192/79, 186 00 Praha 8 - Karlin, Tel. +420 221 115 115, www.krka.cz
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