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Souhrn

Non-adherence k medikamentdzni terapii je hlavni pficinou zdanlivé rezistentni hypertenze. Existuje mnozstvi riznych faktord, které pozitivné ¢i negativné
ovliviuji adherenci. Dobré adherence zlepsuje kvalitu Zivota, snizuje kardiovaskularnf riziko, incidenci cévnich mozkovych prihod (nekontrolovana hypertenze
je pricinou velké ¢asti ischemickych i hemoragickych cévnich mozkovych pfihod) a frekvenci rehospitalizaci. Screening non-adherence zahrnuje pacienty vy-
plhované dotazniky, pocitani tablet, elektronické monitorovaci systémy a méfeni hladin antihypertenziv v moci nebo krvi. Jednotlivé intervence a predevsim
jejich kombinace vyznamné zlepsuji nejen adherenci, ale i klinické vysledky a prognézu pacientd. Zaclenéni screeningu a nasledné intervence by se proto
mélo stat béznou soucasti rutinni klinické praxe.
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Adherence to therapy in arterial hypertension
Abstract

Poor adherence to medication therapy is the main cause of seemingly treatment-resistant hypertension. There are many different factors either positively or
negatively contributing to non-adherence. Good adherence is associated with better quality of life, it reduces cardiovascular risk, incidence of stroke (uncon-
trolled hypertension is the main reason for ischaemic as well as haemorrhagic stroke) and number of hospital readmissions. The screening for non-adherence
consists of self-reported questionnaires, pill counting, electronic monitoring systems and direct drug monitoring in blood or urine. Every single intervention
and mainly their combination has great benefits for adherence, but also for the clinical outcome and patient prognosis. Inclusion of screening and subsequent

intervention should therefore become a common part of everyday clinical practice.
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Uvod

Arteridlni hypertenze je celosvétové jednou
z néjcastéjsich chorob, jejiz prevalence se
v zavislosti na diagnostickych kritériich pohy-
buje od 21 do 50 % (tato prevalence se zvy-
Suje s vékem) [1]. Jako rezistentni hypertenzi
poté oznac¢ujeme takovou hypertenzi, kde ani
kombinaci tif antihypertenziv (z nichZ jedno je
diuretikum) nenf dosazeno cilovych hodnot
krevniho tlaku (TK). Dle vysledkU recentni me-
taanalyzy provedené u 3,2 milionu pacientd
s hypertenzi se rezistentni hypertenze vysky-
tuje az u 35 % pacientd, z téchto asi 28-71 %
pfipadéd na pacienty se zdanlivé rezistentni
hypertenzi (apparent-treatment resistant hy-
pertension — aTRH) (graf 1) [2]. Zdanlivé rezis-
tentni hypertenze je definovana jako nekon-
trolovand hypertenze u pacientl uzivajicich
adekvatni terapii, kteff ale nemaji skutecné re-
zistentni hypertenzi (true resistant hyperten-

sion — TRH) (tab. 1). Podil TRH k aTRH strmé
nardsta u starsich pacientd, pacientd s chro-
nickym onemocnénim ledvin az k pacientdm
po transplantaci ledvin, u kterych prevalence
TRH dosahuje az 56 % [2].

Zdanlivé rezistentni hypertenze je nejcastéji
zpUsobena spatnou adherenci pacientU k pre-
depsané antihypertenzni terapii [3] — dalsimi
pficinami jsou napr. hypertenze “bilého plaste”,
$patnd technika méfeni TK nebo neadekvatnf
antihypertenzni terapie. Vzhledem k vyse uve-
denym Udajlm se v nasi populaci potencialné
nachdézi asi 200-500 tisic pacientl s aTRH za-
loZenou na non-adherenci.

Mira non-adherence a jeji faktory
Soucasnd kombinovana antihypertenzni te-
rapie je velmi Gc¢innd, potencidlné nejvétsi re-
zerva v terapii hypertenze proto ziejmé spo-
¢iva ve zlepseni adherence. Prave k adherenci

I kontrolovand hypertenze
zdanlive rezistentni hypertenze
B skutecné rezistentni hypertenze

Graf 1. Prevalence zdanlivé rezistentni

hypertenze v populaci hypertoniku.
Upraveno dle literatury [2].
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Tab. 1. Definice typd hypertenze.

rezistentnf
hypertenze

hypertenze, u které kombinaci tif antihypertenziv (z nichz jedno
je diuretikum) nedojde k dosazenf cilovych hodnot krevniho

tlaku, nebo je k dosazenf cilovych hodnot nutné uZiti vice nez

tff antihypertenziv

skutecné rezis-
tentnf hypertenze
zdanlivé rezis-
tentni hypertenze  cich dGvodu:
non-adherence

rezistentni hypertenze, u které je vyloucena zdanlivé rezistentni
hypertenze, pseudohypertenze a hypertenze sekundarni

rezistentni hypertenze, kterd je zplsobena jednim z nésleduji-

hypertenze "bilého plasté"
neoptimalni antihypertenzni terapie
Spatna technika méfeni krevniho tlaku

pseudorezistentnf

hypertenze
vyzivové doplnky
dieta a zivotni styl

rezistentni hypertenze, kterd je zplsobena jinymi faktory:
konkomitantni medikace

Pozn.: Zdanlivé rezistentni a pseudorezistentni hypertenze nejsou presné definovéany
a jejich vyklad se ve svété rlizni, ¢asto jsou tyto pojmy uzivany jako synonyma.

Tab. 2. Prediktory adherence k antihypertenzni terapii. Upraveno dle literatury [6-17].

Prediktory dobré adherence
zenské pohlavi
vék > 65
vyssi vzdélant
manzelstvf
rodinné zazemf
aktivni Zivotni styl
komorbidity
dlvéra v lécbu
rodinna anamnéza hypertenze
dostupnost lékarské péce

vztah |ékare s pacientem

odkazuje slavny citat doktora C. Everett Koopa
zroku 1985 “Drugs don't work in patients who
don't take them’.

Adherence (nebo také compliance) je defi-
novana jako mira, do které pacient dodrzuje lé-
kafské doporuceni.V tomto smyslu se nejcastéji
mluvi o adherenci k medikamentézni terapii, ale
mUze se tykat i jinych typd lécby (Zivotni styl,
pristrojova terapie). Adherence a compliance
jsou nékdy vykladany mirné rozdilné, v této pu-
blikaci je budeme brét jako synonyma.

Non-adherence k antihypertenzni terapii
je daleko vy3si u pacientl s nekontrolovanym

Prediktory non-adherence
muzské pohlavi
vék < 65
zapomnétlivost
demence
potize s Uzivanim medikace
vysoky pfijem soli
nikotinizmus
nekontrolovany krevni tlak
diabetes mellitus
polypragmazie
pocet antihypertenziv
davkovani > 2x za den
nezadoucf Ucinky

pocet lékarl stidajicich se v ambulanci

TK (84 %), neZ u pacientd s korigovanou ar-
teridIni hypertenzf [4]. Ukazuje se, Ze az 68 %
pacientd s aTRH je non-adherentnich k terapii,
v recentnich studiich byla prokadzana pfima
Uméra mezi poc¢tem predepsanych antihy-
pertenziv a non-adherenci k jejich uzivani [5].
Podle metaanalyzy z roku 2017 je ¢astéjsi non-
-adherence u pacientl s izolovanou hyper-
tenzf (45 %), nez u pacientl s hypertenzf a dal-
$imi komorbiditami (31 %) [4]. Velmi rozmanita
je pak prevalence non-adherence k medika-
mentdzni terapii u pacientl v pravidelném dia-
lyza¢nim programu, kde se dle dostupnych dat

pohybuje v rozmezi 12-98 % (v zavislosti na
studovaném souboru) [6]. Jak vyplyva z vyse
uvedenych udajl, adherence k antihyper-
tenzni terapii nenf prilis dobra.

Existuje velmi mnoho faktor(, které ovliviujf
adherenci k medikamentoézni terapii. Tyto fak-
tory délime do nékolika kategorii, jez zahrnuijf
faktory ze strany pacienta (pohlavi, vék, vzdé-
lani, rodinny stav, zivotni styl, dGvéra v 1é¢bu,
mentalni stav, zapomnétlivost, komorbidity,
potize s uzivanim medikace), socioekono-
mické faktory (rodinné zazemi a podpora,
rodinnd anamnéza hypertenze a kardiovas-
kuldrnich (KV) chorob, dostupnost |ékafské
péce v miste bydlisté ¢i zaméstnani), zdravotni
systém (pocet jednotlivych lékard stridajicich
se v ambulanci, vztah lékare s pacientem)
a faktory tykajici se samotné terapie (polyprag-
mazie, pocet vlastnich antihypertenziv, dav-
kovéni, nezaddouci Ucinky) [6-17]. Zajimavé je,
Ze pacienti s vy$sim dennim pfijmem soli jsou
méné compliantni v terapii hypertenze [11].
Porovnani faktorQ, které zlepsuji a naopak
zhor3uji adherenci k terapii arterialni hyper-
tenze, je uvedeno v tab. 2.

Rizika non-adherence

Adherence k medikamentdzni (ale i neme-
dikamentdzni) terapii arteridIni hypertenze
ma pozitivni vliv na kvalitu Zivota [18,19]
a to i u starsich pacientd [20]. Epidemiolo-
gické studie ukazuji, ze dobréd adherence
chrani pred vznikem KV pfihod. Snizenf re-
lativniho rizika KV piihod se u adherent-
nich pacientd pohybuje kolem 37 %, oproti
pacientdm, kteff jsou zcela non-compliantni.
Redukce relativniho rizika se snizuje s mirou
non-adherence [21].

V metaanalyze z roku 2017 byl studovan
vliv adherence na incidenci centralnich moz-
kovych pfihod (CMP). Ukazalo se, Ze dobra
adherence k terapii arteridIni hypertenze sni-
Zuje vyskyt jak ischemickych, tak hemoragic-
kych CMP (fatalnich i nefatalnich) a kazdé
zlepSeni compliance o 20 % snizuje riziko
CMP 0 9 % [22]. V populaci 301 ¢&inskych
pacientl prijatych pro akutni ischemickou
CMP mélo 81 % pacientd nekontrolovany TK.
Mezi pacienty s jiz dfive diagnostikovanou
hypertenzi bylo 75 % non-adherentnich
a 10,4 % nikdy (pres znalost diagndzy hy-
pertenze) neuzivalo antihypertenzni medi-
kaci [15]. Je pomérné ocekavané, ze non-
-adherence prispivé také k vyskytu urgentni
a emergentni hypertenze — dle vysledkd asi
u 6,3 % pacientt [23].
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Non-adherence mé také vyznamny vliv na
¢asnou rehospitalizaci pacientl (nejen s ar-
teridIni hypertenzi). Ve spanélské studii byla
non-compliance k medikamentdzni terapii
u pacientt rehospitalizovanych do jednoho
mésice az 57 % [14].

Screening adherence

V bézné klinické praxi je velmi obtizné spravné
odhadnout, kteff pacienti jsou ve skute¢nosti
compliantni v terapii hypertenze. Podle sou-
Casnych Udaju se prevalence non-adherence
vyrazné lisi v zavislosti na pouZitych meto-
dach méreni [24].

Existuje nékolik riznych metod méreni ad-
herence pacientl s hypertenzi, které délime
na nepfimé (pacienty vyplrované dotazniky,
Udaje o vyzvednuti 1€k z Iékérny, pocitani
tablet, elektronické monitorovaci systémy)
a pfimé (observované uziti antihypertenzni te-
rapie, pfimé méreni antihypertenziv v moci,
séru ¢i plazmé) [25]. Non-adherence se po-
hybuje v rozmezi od 3,3 % u dotaznikovych
a jinych nepifmych metod, aZ po 86 % u metod
objektivnich, jako je pfimé méfeni antihyper-
tenziv nebo observované uziti medikace vam-
bulanci [24]. V mensi italské studii u pacientd
se suspektni rezistentni hypertenzi, kde bylo
¢astecné a zcela non- compliantnich pacientd
42 %, nebyla vibec zadna korelace mezi vy-
sledky objektivniho méfeni hladin antihyper-
tenziv a vysledky dotaznik(i [26]. Samotni Iékafi
jsou schopni odhalit non-adherenci u méné
nez poloviny non-compliantnich pacientd [27].

Technickym vystrelkem posledni doby je
studijni vyuziti 1é¢iv s pozivatelnym digitalnim
vysilacem, jehoz signdl je po pozieni tablety
zachycen senzorem. Vlysflac je aktivovan v ky-
selém zaludec¢nim prostfedi a pomoci senzoru
nalepeného na kiZi pacienta je zaznamenano
datum a ¢as poziti medikace [28].

Vzhledem k omezené dostupnosti nékte-
rych metod méreni adherence je jisté vyhodné
kombinovat vice nepiimych metod ke zlepseni
odhadu non-compliance.

Intervence ke zlepSeni adherence
Pravidelné uzivani medikace zlepsuje pro-
gndzu pacientd, a ma tedy jisté smysl s non-
-adherenci bojovat vsemi Ucinnymi prostredky.
Dle metaanalyzy z univerzity v Cologne vy-
plyva, Ze u 92 % pacientl se po intervenci,
kterd vede ke zlepseni adherence, zlepsu;ji kli-
nické vysledky [29].

MozZnostmi intervence a jejich ucinkem se
zabyvaé vice metaanalytickych studii. Rlzné

typy intervenci vyznamneé zvysuji adherenci
k medikamentdzni terapii, a to tim vice, ¢im
déle tyto intervence trvaji [30].

7da se, Ze nejlepsi intervence jsou takové,
které spojuji uzivani medikace s jinymi zvyk-
lostmi, poskytuji zpétnou vazbu pacientovi stran
predchoziho posouzeni adherence, self-mo-
nitoring a uzivani davkovacl (lékovek). Moti-
vacnirozhovory, které mohou probihat jednot-
livé nebo ve skupindch vykazujf také zvysenou
Ucinnost pfi intervenci hypertenze. Nejucinnéjsi
jsou potom rozsahlejsi intervence, které zahr-
nujf vice rliznych komponent [31-34]. Vsechny
tyto intervence maji vyssi Uc¢innost, pokud pro-
bihaji pod vedenim lékafe (spiSe nez sestry) pfi
pravidelnych kontroléach, které probihaji v rdmci
nemocnicniho zafizeni [30]. Pfedevsim inter-
vence, které sméfuji ke zlepsenf informovanosti
pacienta o problematice hypertenze, nesou
velky potencidl ke zlepseni adherence [35].

Neméné ddlezité je funkéni rodinné zazemi
nebo alespon funkéni systém socidlni pod-
pory, ktery rovnéz zvysuje adherenci hyper-
tonikd k terapii [36].

VWbér vhodnych éciv v terapii hypertenze
ma jisté zasadnf vliv na budouci adherenci
novych i stavajicich pacientd. Bylo opakované
prokazano, ze nejvyssi adherence k medikamen-
tézni terapii je v piipadé davkovani 1x denné,
kazda dalsi denni davka pak zvysuje non-adhe-
renci o 15-19 % [16]. Guidelines pro manage-
ment hypertenze vydané ESC v roce 2018 pre-
feruji u velké vétsiny pacientl zahdjit lécbu
nove zjisténé hypertenze kombinovanym pre-
paratem [37]. Dle dostupnych dat maji pacienti
s nasazenou kombinac¢ni lé¢bou nizsi pravdépo-
dobnost svévolného vysazeni této terapie [38,
39]. Dalsi metaanalyza a nékolik malo studii do-
klada, Ze uziti fixni kombinace na misto jednotli-
vych antihypertenziv vyrazné snizuje riziko non-
-adherence, a to az 0 26 % [40-42] a soucasné
zlepsuje klinické vysledky [43].

Rozvoj informacnich technologii s sebou
pfinasi nové aplikace na chytré mobilnf te-
lefony, které pacienta upozorni na pléno-
vané uzitli medikace. | tyto aplikace mensi
mérou zlepsujf compliance, otdzka zlepseni
kontroly TK je ale rozporuplna a nebyla pre-
svedcive prokadzéna [44,45]. Ze vsech téchto
intervenci nejvice benefituji pacienti s dia-
betem, nddorovym onemocnénim ¢i men-
talni poruchou [31].

Zaveér
V soucasné klinické praxi je velmi omezen cas,
ktery pacient travi v ordinaci Iékafe. Casto ne-

zbyva prostor na adekvatni edukaci pacienta
o progndze chronickych onemocnént, jako je
arteridIni hypertenze, a o vyznamu dodrzo-
vani lécebnych rezimd v¢. pravidelného uzi-
vani medikace. Non-adherence, jak je uvedeno
vyse, je rozsahlym a kazdodennim problémem
a "poslednim dilem sklddacky” k Uspésné te-
rapii pacientl s nekontrolovanou hypertenzi.
Obrovské dopady jak na kvalitu Zivota, tak na
KV prognézu pacienta i vysoké naklady na
lé¢bu non-compliantnich pacientl [46] by
nas meély dostatecné presvédcit o vyznamu
a rozsahu tohoto tématu. Do budoucna by se
kazdy z nés mél snazit o ddkladnou a opako-
vanou edukaci pacientl a o zaclenéni alespon
nékterych forem screeningu a naslednych in-
tervenci non-adherentnich hypertonikd do ru-
tinni klinické praxe.
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