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Abstrakt

V predchozich vydanich tohoto ¢asopisu byly publikovany vysledky 1. a 2. faze studie LipitenCliDec. Faze 1 (LipitenCliDec 1)
byla uskute¢néna na pracovistich praktickych Iékard, tedy v primérni péci a jejim cilem bylo zmapovat charakteristiky pa-
cientll s dekompenzovanou arterialni hypertenzi (AH) a/nebo dyslipidemii (DLP), identifikovat mozné vysvétlujici priiny ne-
dobré kompenzace téchto rizikovych faktorl (RF), vyhodnotit zmény jejich kontroly s odstupem 3-6 mésicl od vstupni in-
tervence a v neposledni fadé také selekce pacientl se suspektni familiarni hypercholesterolemii (FH). Vzhledem k vyznamu
ziskanych dat z primérni péce ve fazi 1 byla zahajena obdobné designovana studie faze 2 na pracovistich ambulantnich speci-
alistd, tj. kardiologli a internist(, (LipitenCliDec 2). Cilem tohoto sdéleni je srovnani populaci pacientd studie LipitenCliDec 1
a 2, a to zejména se zamérenim na preskribovanou farmakoterapii. Porovnani vysledk( obou studii bohuZel zkomplikovala
aktualizace platnych doporudeni diagnostiky a Ié€by DLP v srpnu 2019, kterd pfinesla zpfisnéni cilovych hodnot LDL-cho-
lesterolu (LDL-C). LipitenCliDec 2 pfinasi ve srovnani s predchozi studii jeSté pozitivnéjsi vysledky, jakkoli se jednalo o ri-
zikovéjsi populaci. O¢ekévané se naplnil predpoklad, Ze k ambulantnim specialistiim se dostavaji obecné polymorbidnéjsi
pacienti, ktefi jsou v8ak v porovndni s primarni péci intenzivnéji léceni. Z vysledk( navazujici studie LipitenCliDec 2 opét
vidime, Ze i v za relativné kratkou dobu (3-6 mésicl) Ize docilit lepSi kompenzace jak AH, tak DLP. Oba RF pak byly po
vstupni intervenci kontrolovény skoro u ¢tyfnédsobku pacient. Obdobné jako v predchozi studii i sérii studii EUROASPIRE ¢i
LipiCONTROL pozorujeme lep8i kontrolu AH, pokud je spravné indikovana kombinaéni I1é¢ba: inhibitor ACE (ACEi) + blokéator
kalciovych kandll (BKK) + diuretikum, zatimco DLP je sice spravné [é¢ena modernimi statiny (atorvastatin nebo rosuvasta-
tin), bohuzel vSak v relativné malych dévkéch (primérné v dadvce 20 mg) a vyuziti kombinaéni [éEby k ovlivnéni hladin LDL-C
neni stéle béZné, tudiZ i procento pacientl s nekontrolovanou DLP je daleko vy$sineZ s AH. Studie LipitenCliDec 2, tj. studie
mapujici specializovanou pé&i v Cesku ukazuje uspokojivou miru akceptovani aktualnich doporuéenych postupli v bézné
klinické praxi - adekvatni kardioprotektivni Ié¢ba je volena spravné, ale opét je Casto titrovana az s pfiliSnou opatrnosti
a pomalu nebo je opomijena vhodna kombinaéni 1é¢ba.

Klicova slova: arterialni hypertenze - dyslipidemie - familiarni hypercholesterolemie - kardiovaskularni prevence - kardio-
vaskularni riziko
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Abstract

In previous issues of this journal the results of the LipitenCliDec study phase 1 and 2. Phase 1 (LipitenCliDec 1) performed
in general practitioners practices were published, the study aim of was to map the characteristics of patients with decom-
pensated arterial hypertension (AH) and/or dyslipidemia (DLP), identify possible explanatory causes of poor compensation
of these risk factors (RF), evaluate changes in their control 3-6 months after the initial intervention and last but not least
also selection of patients with suspected familial hypercholesterolemia (FH). Due to the importance of previously obtained
data from primary care, essentially the same project was launched at the workplaces of outpatient specialists, i.e. cardio-
logists and internists, named LipitenCliDec 2. The aim of this paper is to compare patient populations of both LipitenCliDec
studies, especially pharmacotherapy. Unfortunately, the comparison of the results of both studies was complicated by the
update of the recommendations for the diagnosis and treatment of DLP in August 2019, when the target values of LDL-cho-
lesterol (LDL-C) were tightened. LipitenCliDec 2 study yields even more positive results, although it was a riskier population
compared to the previous study. The assumption was fulfilled that outpatient specialists generally receive more polymorbid
patients, who are, however, relatively more intensively treated compared to primary care. From the results of the follow-up
study LipitenCliDec 2 we can see again that even in a relatively short time (3-6 months) it is possible to achieve better com-
pensation of both AH and DLP. Both RFs were controlled in almost four times more patients after the initial intervention.
Similar to the previous study, the EUROASPIRE or LipiCONTROL study series, we observe better control of AH, when combi-
nation therapy (ACEi + BKK + diuretic) is correctly indicated, while DLP is correctly treated with modern statins (atorvasta-
tin or rosuvastatin), but unfortunately in relatively small doses (on average around 20 mg) and the use of combination ther-
apy to affect LDL-C) levels is not so common, so the percentage of patients with uncontrolled DLP is much higher than with
AH. The LipitenCliDec 2 study, ie a study mapping specialized care in the Czech Republic, points to a satisfactory penetra-
tion of current guidelines into routine clinical practice, where adequate cardioprotective treatment is correctly chosen, but
this is again often titrated with too caution and slowly or neglected appropriate combination therapy.

Key words: arterial hypertension - cardiovascular prevention - cardiovascular risk - dyslipidemia - familial hypercholes-

terolemia

Uvod

Kardiovaskularni onemocnéni (KVO) pfedstavuji navzdory
v8em dosavadnim intervencim nej€astéjsi pfi¢inu predcasné
morbidity a mortality jak v Evropé, tak stéle ¢astéji i v rozvo-
jovych zemich. V Ceské republice se podileji na standardizo-
vané umrtnosti vice nez 45 % populace [1,2]. Pfi¢iny KVO jsou
multifaktorialni, jakkoli se nej¢astéji setkdvame s KVO souvi-
sejicimi s ateroskler6zou (ASKVO). Je popisovana fada rizi-
kovych faktor( (RF) ASKVO, pfic¢emz mezi ovlivnitelné fak-
tory patfi koufeni, nedostatek télesné aktivity nebo rizikové
dietni navyky, déle ale také AH, diabetes mellitus 2. typu (DM2T)
nebo dyslipidemie (DLP). Mezi neovlivnitelné RF pak nalezi vék,
pohlavi pozitivni rodinna anamnéza (RA) nebo genetické pozadi
jedince [3].

Vzhledem k vysoké mite morbidity a mortality je problema-
tice prevence KVO vénovana mimoradna pozornost. K dispo-
zici mame fadu doporucenych postupt odbornych spoleénosti
a mnozstvi dostupnych Ié¢ebnych prostredkl k ovlivnéni dil-
¢ich RF KVO.

V Ceské republice jsou aktualn& platnd Doporudeni pro
diagnostiku a 1é&bu arterialni hypertenze vydané Ceskou spo-
leGnosti pro hypertenzi v roce 2017 a Stanovisko vyboru Ceské
spole€nosti pro aterosklerézu k doporu¢enim ESC/EAS pro
diagnostiku a 1é¢bu DLP z roku 2019 [4,5].

Nutno v8ak podotknout, Ze studie LipitenCliDec 1 pro-
bihala jeSté v dobé platnosti predchozich doporuéeni pro
diagnostiku a 1é¢bu DLP z roku 2016 [6]. DosaZeni cilovych
hodnot diskutovanych RF je v klinické praxi velmi ¢asto ob-
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tizné z mnoha ddvod(. MdZe se jednat napf. o omezenou plat-
nost vysledkd klinickych studii pro kazdodenni praxi, osobni
preference a zkuSenosti Iékarl, nedostatek ¢asu, ekonomické
faktory nebo postoje pacientd, nedostatecny screening, ne-
presné stanoveni kardiovaskularniho (KV) rizika a vahavost
v prosazovani cilovych hodnot danych doporu¢enymi postupy.

V pfedchozich vydanich tohoto ¢asopisu [7,13] byly pub-
likovany vysledky 1. a 2. faze studie LipitenCliDec. Faze 1 (Li-
pitenCliDec 1) byla uskutec¢néna na pracovistich praktickych
|ékarl, tedy v primarni péci a jejim cilem zmapovat charakte-
ristiky pacientli s dekompenzovanou arterialni hypertenzi (AH)
a/nebo dyslipidemii (DLP), identifikovat moZné vysvétlujici pfi-
¢iny nedobré kompenzace téchto rizikovych faktord (RF), vy-
hodnotit zmény jejich kontroly s odstupem 3-6 mésicl od
vstupni intervence a v neposledni fadé také selekce pacient(
se suspektni familiarni hypercholesterolemii (FH) [7,8].

Vzhledem k vyznamu ziskanych dat z primarni péce ve
fazi 1 byla zahajena obdobné designovand studie faze 2 na
pracovistich ambulantnich specialist(, tj. kardiologl a inter-
nistl, (LipitenCliDec 2).

Cilem tohoto sdéleni je srovnani populaci pacientd studie
LipitenCliDec 1 a 2, a to zejména s fokusem na preskribova-
nou farmakoterapii.

Pacienti a metody

Hlavnim cilem observaéni, prospektivni, multicentrické studie
LipitenCliDec 2 i LipitenCliDec 1 byla charakteristika paci-
entl s nekontrolovanou AH (krevni tlak > 140/90 mm Hg)

www.atheroreview.eu
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a/nebo nekontrolovanou DLP (nedosaZeni cilovych hodnot
LDL-cholesterolu (LDL-C) pro danou kategorii KV-rizika dle
doporugeni CSAT 2019 pro LipitenCliDec 2 a doporu&eni
CSAT 2017 pro LipitenCliDec 1), identifikace moZnych vy-
svétlujicich pFicin nedobré kompenzace téchto RF, vyhod-
noceni zmény jejich kontroly s odstupem 3-6 mésicl od
vstupni intervence a v neposledni fadé také selekce paci-
entl se suspektni familiarni hypercholesterolemii (FH).

Studie LipitenCliDec 2 probihala ve specializovanych am-
bulancich kardiologii a internistd, a to na tzemi celé Ceské
republiky a G¢ast byla nabidnuta v§em konsekutivnim paci-
entlm, ktefi spinili kritéria.

V obou studiich byla zndma diagn6za FH vyrazujicim krité-
riem. Data byla sbirana ze zdravotnické dokumentace béhem
2 navstév (Visit - V1 a V2) v rozmezi 3-6 mésicl a zpraco-
vana metodami popisné statistiky. Vysledky laboratornich
vySetfeni nesmély byt starsi 3 mésicl od zafazeni a rozestup
mezi laboratornim vySetfenim pfi V1 a V2 musel byt alespon
8 tydnd. Studie byla schvélena etickou komisi a pacienti po-
depisovali s G€asti ve studii informovany souhlas.

Vysledky

Zakladni charakteristika

Do studie LipitenCliDec 2 bylo celkem zafazeno 1 862 pa-
cientl ze 190 pracovist. Populace zahrnovala 60,9 % muZzd
smedianem véku 64 let a 39,1 % zen s medianem véku 67 let;
21,1 % pacientd bylo aktivnich kurakd a 22,0 % kuraka byva-
lych. Studie LipitenCliDec 2 probihala od 29. fijna 2019 do
9. Cervna 2021.

Do studie LipitenCliDec 1 bylo celkem zafazeno 3 769
pacientd z 382 pracovist. Populace zahrnovala 55,4 % muZ(
s medianem véku 61 let a 44,6 % Zen s medianem véku 64 let;
28,3 % pacientll bylo aktivnich kurak( a 17,0 % kurakd byva-

LipitenCliDec 2

lych. Studie LipitenCliDec 1 probihala od 7. bfezna 2019 do
29. listopadu 2019 [7,8].
DalSi zékladni charakteristiky populace uvadi tab. 1.

Kategorie KV-rizika pfi zarazeni

Tab. 2 shrnuje distribuci pacientd v jednotlivych kategoriich
KV-rizika v obou studiich. Podle o&ekavani je ve studii Lipi-
tenCliDec 2 pocetnéjsi populace pacientd v nejvyssich ka-
tegoriich KV-rizika (38 % pacientl v extrémnim a velmi vyso-
kém riziku v LipitenCliDec 2 oproti 22,9 % pacient( ve velmi
vysokém riziku - kategorie extrémniho rizika nebyla v té dobé
definovéna - v LipitenCliDec 1). Naopak v kategoriich se stfed-
nim a niz§im KV-rizikem je vyssi zastoupeni pacientl ve studii
LipitenCliDec 1 (25 % a 7 % pacientt se stfednim a nizkym
rizikem v LipitenCLiDec 2 oproti 35 % a 13 % pacientl v od-
povidajicich skupinach v LipitenCliDec 1) [7,8].

Zmény sledovanych parametr(

Tab. 1 uvadi pfehled hodnot lipidového panelu, krevniho tlaku,
obvodu pasu a BMI v populaci pacientl z obou navstév a jejich
procentualni zmény. Souhrnné lIze Fici, Ze zména kontroly
AH se mezi studiemi vyrazné neliSila, avSak zmé&ny hodnot
krevnich lipidd (vyjma HDL-C) vykazuji lehce nizsi koncen-
trace u pacientl ve studii LipitenCliDec 2. Mezi navsté-
vami doSlo ve studii LipitenCliDec 2 oproti LipitenCliDec 1
k vyrazné vétS§imu poklesu LDL-C (-15,58 % oproti -9,59 %)
a non-HDL-C (-15,02 % oproti -11,45 %) za sou¢asného na-
rastu HDL-C (3,14 % oproti 0,45 %).

Vy$8i Cetnost pacientl v kategoriich s vy$Sim rizikem a nizsi
cetnost pacientl v kategoriich s nizsim rizikem v péci odbor-
nych lékard oproti praktickym potvrzuje i tab. 3 porovna-
vajici riziko fatalni KV-pfihody béhem 10 let podle tabulek
SCORE v obou studiich.

LipitenCliDec 1

157
N

Al V2 % zména V1 vs V2 Al V2 % zména V1 vs V2

parametr [primér (SD)] [prameér (SD)] (pramer) [prameér (SD)] [primér (SD)] (prameér)
T-C [mmol/I] 5,19 (1,26) 4,48 (1,08) -11,01 5,82 (1,34) 5,03 (1,08) -11,17 %
LDL-C [mmol /1] 3,22 (1,11) 2,58 (0,93) -15,58 3,52 (1,12) 2,89 (0,93) -9,59 %
HDL-C [mmol/I] 1,31(0,36) 1,34 (0,37) 3,14 1,44 (0,59) 1,45 (0,57) 0,45 %
non-HDL-C [mmol/I] 3,85 (1,24) 3,12 (1,06) -15,02 4,38 (1,32) 3,59 (1,09) -11,45 %
TG [mmol/I] 1,94 (0,93) 1,73 (0,72) -3,21 2,11 (1,37) 1,81(1,01) -4,43 %
STK [mm Hg] 141 (17) 134 (12) -4,10 143,91 (16,29) 134,37 (11,96) 5,93 %
DTK [mm Hg] 84 (11) 80 (9) -4,07 85,37 (10,45) 80,24 (8,10) -5,13 %
obvod pasu [cm] 102 (15) 102 (14) -0,48 101,62 (15,36) 101,21 (15,20) -0,63%
BMI [kg/m?] 30,3 (5,1) 30,4 (5,2) 0,25 29,92 (5,30) 29,89 (5,30) -0,63 %

BMI - Body Mass Index/index télesné hmotnosti DTK - diastolicky krevni tlak, STK - systolicky krevni tlak T-C - Total Cholesterol/celkovy cholesterol
TG - triglyceridy V1/V2 - Visit/névstéva 1./2.
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Dosazeni kontroly
Tab. 4 uvadi prehled zastoupeni pacientl s uspokojivé kon-
trolovanou AH a/nebo DLP pfi V1 a V2 v obou studiich. JiZ
pfi zafazeni je patrny rozdil v etnosti jednotlivych skupin,
kdy v LipitenCliDec 2 pfevaZuji pacienti s kontrolovanou
AH a nekontrolovanou DLP (64,4 % v LipitenCliDec 2 oproti
26,8 % v LipitenCliDec 1). Déle se liSilo zastoupeni pacientl
s nekontrolovanou AH i DLP (26,8 % v LipitenCliDec 2 oproti
56,9 % v LipitenCliDec 1) a ve skupiné pacientd s nekontro-
lovanou AH a kontrolovanou DLP (2,4 % v LipitenCliDec 2
oproti 10,5 % v LipitenCliDec 1). Podil pacientl s krevnim
tlakem i hladinami plazmatickych lipid v cilovych hodno-
tach (tito nemocni vSak byli do studie zafazeni nespravng,
protoZe nespliovali vstupni kritéria) byl podobny (6,4 % v Li-
pitenCliDec 2 oproti 5,8 % v LipitenCliDec 1) [7,8].

Po vstupni intervenci byl nardst po¢tu pacientl ve skupiné
plné kompenzovanych, a to i pfes zpfisnéni cilovych hladin

vroce 2019, priblizné srovnatelny (narlst z 6,4 % na 23,8 v Li-
pitenCliDec 2 az 5,8 % na 24,8 % v LipitenCliDec 1). Mezi na-
v§tévami byl pozorovan podstatny Ubytek poctu pacientl
bez kontroly obou sledovanych RF - v LipitenCliDec 2 (z 26,8 %
na 9,3 %) i v LipitenCliDec 1 (z 56,92 % na 27,93 %). V této
skupiné bez kontroly AH i DLP doslo k poklesu poctu pacientd
v LipitenCliDec 2 z 465 pacientd pfi V1 na 169 pacientd pfi V2,
coz predstavuje Ubytek o 65,9 %. Ve studii LipitenCliDec 1 pak
byl ve stejné skupiné pozorovan pokles 0 52,3 % [7,8].

Charakteristika 1éCby

B&hem studie LipitenCliDec 11 2 se u kazdého pacienta pfi
obou navstévach (V1iV2) zaznamenévala aktualni 1é¢ba, tj.
uzivana hypolipidemika a antihypertenziva. Data z prvni na-
vStévy dokumentuji terapii poddvanou v dobé zarazeni pa-
cienta, tj. pfed pfipadnou zménou IéCby, o které IékarF roz-
hodl pfi V1.

Tab. 2 | Kategorie KV-rizika p¥i zafazeni. Upraveno podle [7,8]

LipitenCliDec 2

LipitenCliDec 1

kategorie KV-rizika n n %

extrémni 75 41% - -

velmi vysoké 627 33,9 % 861 229 %
vysoké 559 30,2 % 1110 29,5 %
stredni 465 25,1 % 1324 35,1 %
nizké 125 6,8% 473 12,6 %
CELKEM 1851 100 % 3769 100 %

Tab. 3 | Vypoctené 10leté KV-riziko dle SCORE. Upraveno podle [7,8]

vypoctené 10leté KV-riziko dle SCORE n

> 10 % 460
>25%a<10% 485
21%a<5% 344
<1% 33
CELKEM 1322

LipitenCliDec 2

LipitenCliDec 1

o gr N o gr
24,9 % 34,8% 117 3,1% 45%
26,2% 36,7 % 733 19,4 % 27,9%
18,6 % 26,0 % 1097 29,1% 41,8%

1,8 % 2,5 % 680 18,0 % 25,9 %
71,4 % 100,0 % 2627 69,7 % 100 %

n - pocet pacientll %* - z celé populace %** - z populace pacientl hodnotitelnych modelem SCORE

Tab. 4 | Cetnost pacienti podle dosazeni kontroly krevniho tlaku a/nebo lipidG p¥i V1 a V2. Upraveno podle [7,8]

V1
dosaZzena kontrola n (%)
kontrolovana AH i DLP 118 (6,4 %)
kontrolovana AH a nekontrolované DLP 1192 (64,4 %)
nekontrolovana AH a kontrolovana DLP 44 (2,4 %)
nekontrolovana AH ani DLP 496 (26,8 %)

CELKEM 1850 (100 %)

AH - arteridlni hypertenze DLP - dyslipidemie V1/V2- Visit/né&vstéva 1./2.

AtheroRev 2021; 6(3): 154-162

V2 V1 V2
n (%) n (%) n (%)

430 (23,8 %) 219 (5,8 %) 910 (24,8 %)
1179 (65,2 %) 1008 (26,8 %) 1304 (35,6 %)
30 (1,7 %) 396 (10,5 %) 426 (11,6 %)

169 (9,3 %) 2 144 (56,9 %) 1023 (27,9 %)

1808 (100 %) 3767 (100 %) 3663 (100 %)
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Nutnost upravit Zivotni styl byla doporucena 96,5 % paci-
entl ve studii LipitenCliDec 2 a 74,5 % pacient( ve studii Li-
pitenCliDec 1 [7].

Tab. 5 shrnuje ¢etnosti pacientl podle po¢tu podévanych
Gcinnych latek ke kontrole AH a DLP. U hypolipidemik i anti-
hypertenziv je zfejmé, Ze ve studii LipitenCliDec 2 |ékafi
Castéji predepisovali kombinaéni Ié¢bu.

Tab. 6 a tab. 7 uvadéji prehled vSech podavanych ugin-
nych latek s uvedenim poctu a priméru podéavanych déavek
u jednotlivych terapeutickych skupin (tab. 6 u hypolipidemik
a tab. 7 u antihypertenziv). Pro pfehlednost jsou v nasleduji-
cich tabulkéch uvedena jen nejcastéji zastoupena Iéciva.

Podle tab. 6 je nejzasadnéjsim rozdilem podil pacient( |é-
¢enych ezetimibem (18,4 % pacient( v LipitenCliDec 2 oproti
1,3 % pacientl ve studii LipitenClidec 1). Ve studii Lipiten-
CliDec 2 pacienti také uzivali relativné vy3si davky statind.

Podle tab. 7 je zfejmé, Ze spektrum predepisovanych anti-
hypertenziv je velmi podobné kromé ¢astéjSiho vyuZiti beta-
blokétord, telmisartanu a spironolaktonu v LipitenCliDec 2
oproti populaci v LipitenCliDec 1.

. 4

Provedené zmény terapie

V obou studiich se zaznamendvaly také zmény terapie. V Li-
pitenCliDec 2 byla pfi prvni navstévé (V1) zménéna hypoli-
pidemickéa lécba u 961 (56,0 %) pacientl (z celkem 1 717 za-
fazenych) a Iécba AH u 613 (35,7 %) pacientl (z celkem
1 717 pacient( ve studii). Vzhledem k tomu, Ze u 1 pacienta
bylo mozZné provést vice nez 1 zmé&nu, neni prekvapujici, Ze
pfi V1 bylo zaznamenéno celkem 1 071 zmén hypolipidemik
a 936 zmén antihypertenziv.

Zatimco ve studii LipitenCliDec 1 byla pfi prvni ndvstévé
(V1) zménéna hypolipidemicka Ié¢ba u 1 326 (43,4 %) paci-
entl (zcelkem 3 058 zafazenych) a lécby AH u 1 165 (39,6 %)
pacientl (z celkem 2 940 pacientl ve studii). Z hlediska poétu
jednotlivych zmén bylo pfi V1 zaznamenéano celkem 4 169 zmén
hypolipidemik a 3 298 zmén antihypertenziv [7,8].

Zmény ve farmakoterapii pacient(i s ohledem na dosazeni
kontroly AH/DLP, resp. na rizikovost sledovanych subjekt
shrnuje tab. 8 a tab. 9.

Tab. 5 | Pocet pacient (%) podle poctu podavanych Géinnych latek v jednotlivych skupinach farmakoterapie

pfi V1. Upraveno podle [7,8]

LipitenCliDec 2

LipitenCliDec 1

n (%) n (%)
HYPOLIPIDEMIKA
monoterapie 1152 (80,1 %) 1862 (95,0 %)
2kombinace 265 (18,4 %) 95 (4,8 %)
3kombinace 19 (1,3 %) 4 (0,2 %)
vice kombinaci 3 (0,3 %) =

CELKEM lécenych pacienti

1439 (100 %)

1961 (100 %)

ANTIHYPERTENZIVA

monoterapie 375 (26,7 %) 874 (35,8 %)
2kombinace 455 (32,5 %) 864 (35,4 %)
3kombinace 343 (24,5 %) 501 (20,5 %)
4kombinace 169 (12,1 %) 166 (6,6 %)
5kombinace 49 (3,5 %) 34 (1,4 %)
6kombinace 11 (0,8 %) 4(0,2 %)

CELKEM lécenych pacientd

1402 (100 %)

2 438 (100 %)

Tab. 6 | Seznam podavanych hypolipidemik pfi V1 s uvedenim poctu a primérné davky podavané denné

v populaci pacientt. DopInéno podle [7,8]

atorvastatin
statiny

rosuvastatin
fibraty fenofibrat
ezetimib ezetimib

CELKEM lécenych pacientd

www.atheroreview.eu

1439 (100 %)

LipitenCliDec 2 LipitenCliDec 1

pramérna davka primérna davka

" (mg) " (mg)
694 (48,2 %) 26,8 1134 (57,8 %) 19,7
628 (43,6 %) 20,9 647 (33,0 %) 16,4

89 (6,2 %) 214,8 162 (8,3 %) 212,3
265 (18,4 %) 10,0 25 (1,3 %) 10,0

1961 (100 %)
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Diskuse

Co vyplyva z charakteristiky souboru?

Studie LipitenCliDec 1 a 2 hodnotily vliv vstupniintervence (far-
makologické, respektive nefarmakologické) na zménu kontroly
nejzésadnéjsich RF KVO, AH a DLP, a to v takfka rovnocenné
populaci muzd a Zen s medidnem véku kolem 65 let. Necela
tfetina probandid obou populaci byla aktivnimi kuraky. Jednalo
se tedy o prevazné KV-rizikové nemocné, u kterych sehravaji
zasadni roli primarné preventivni [é¢ebnd opateni.

V souladu s dfive prezentovanymi daty (napf. studie EURO-
ASPIRE, LipiCONTROL, postMONICA) opét vidime, Ze dia-
gnéza AH je stanovena o nékolik let dfive nez DLP, jakkoli
se tyto RF Casto vyskytuji sou€asné [9-11]. Proto je u vSech
pacientll s nové diagnostikovanou AH nutnosti soubé&zné
vySetfeni lipidogramu, na coZ je také apelovano v aktudl-
nich doporucenich pro [é¢bu AH [4].

Pokud vyhodnotime dopady vstupnich intervenci, tj. zménu
kontroly AH a DLP, je zfejmé, Ze nérlist poCtu pacientd
s ob&ma kontrolovanymi RF byl pfiblizné 4nésobny (5,81 %
oproti 24,84 % v LipitenCliDec 1 a 6,4 % oproti 23,8 % v Lipi-
denCliDec 2). Jak se tedy promitl v dil¢ich hodnotéch sledo-
vanych parametr( a jak si tento fakt vysvétiujeme?

Budeme-li se zabyvat hlavnim (a jedinym kauzalnim) RF
ASKVO - LDL-cholesterolem, doslo béhem doby sledovéani
k poklesu jeho hladiny o necelych 10 %, resp. 15 % (v porov-

LipitenCliDec 2

n (%)

perindopril 663 (47,3 %)
ACEi

ramipril 177 (12,6 %)

telmisartan 171 (12,2 %)

valsartan 79 (5,6 %)
AT -blokatory

losartan 60 (4,3 %)

kandesartan 40 (2,9 %)
BKK amlodipin 488 (34,8 %)

indapamid 310 (22,1 %)

hydrochlorothiazid 205 (14,6 %)
diuretika

spironolakton 73 (5,2 %)

furosemid 71 (5,1 %)

bisoprolol 305(21,8 %)

metoprolol 180 (12,8 %)
BB

nebivolol 81 (5,8 %)

betaxolol 44 (3,1 %)
centrélné plsobici antihypertenziva  rilmenidin 54 (3,9 %)

CELKEM pacientt s [é¢bou

1402 (100 %)

nani obou studif), avSak procento pacientl s kontrolou DLP
ve srovnani mezi V1 a V2 bylo 2nasobné (v LipitenCliDec 1
konkrétné 16,32 % oproti 36,57 %), resp. 3nasobné (Lipiten-
CliDec 2 konkrétné 8,8 % oproti 33,1 %) [7,8].

Jednad se jisté o pozitivni vysledek, av§ak numericky jsou
pridmérné hodnoty LDL-C velmi pravdépodobné daleko od
cilovych hodnot pro dil¢i kategorie KV-rizika (pfesna ana-
lyza vSak nebyla provedena). V této souvislosti je dllezité
si uvédomit, Ze studie LipitenClidec 1 byla navrZena v dobé
platnosti doporuceni pro 1é€bu DLP z roku 2016, pficemz,
jak dobfe znémo, v aktualizovaném vydani z roku 2019 byly
cilové hodnoty pro jednotlivé parametry lipidového spektra
daleko pFisnéjsi a Ize o¢ekéavat, Ze procento kontrolovanych
pacientl by bylo daleko nizsi.

Kontrola krevniho tlaku byla zlepSena o pfiblizné 5 % v obou
sledovanych populacich. Procento pacientl s kontrolovanou
AH vs$ak jak vstupné, tak po intervenci, bylo vyrazné vyssi
u pacientl sledovanych ambulantnimi specialisty. Ve studii
LipidenCliDec 1 bylo intervenci docileno obdobné jako u DLP
priblizné zdvojnasobeni kompenzovanych subjektl (32,57 %
oproti 60,44 %), v LipitenCliDec 2 byl pak dokumentovan pfi-
blizné 20% nérust etnosti pacientl s kontrolovanou AH (70,8 %
oproti 89,0 %) [7,8].

Opét dokumentujeme, Ze se obecné v Ceské populaci dafi

souvisi i s pomaleji se ménicimi parametry lipidogramu. Sa-

LipitenCliDec 1

prdmérna dévka (mg) n (%) prdmérna dévka (mg)
6,2 1308 (53,7 %) 5,5
4,9 336 (13,8 %) 10,8
72,5 102 (4,2 %) 75,8
144,8 95 (3,9 %) 132,6
54,6 77 (3,2 %) 56,8
15,4 188 (7,7 %) 63,4
6,9 950 (39,0 %) 6,4
2,0 631 (25,9 %) 2,2
14,5 189 (7,8 %) 14,9
25,34 41 (1,7 %) 26,3
41,8 57 (2,3 %) 48,9
4,9 244 (10,0 %) 7,8
82,9 155 (6,4 %) 99,0
5,0 75 (3,1 %) 4,2
20,0 100 (4,1 %) 22,3
1,0 64 (2,6 %) 35,1

2 438 (100 %)

ACEi - inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu AT, -blokatory - antagonisté receptor(i AT, pro angiotenzin Il (sartany) BB - betablokatory

BKK - blokatory kalciovych kanall

AtheroRev 2021; 6(3): 154-162
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mozrejmé Casto také neni vyZadovéna rychld kompenzace
DLP, jakkoli by dle doporuceni i Ié€ba DLP méla rychle a ra-
zantné smérovat k cilovym hodnotéam.

Glykovany hemoglobin, zbylé parametry lipidového spek-
tra, obvod pasu a BMI se ménily vyrazné méné (do 6 %), coZ
mUze byt vysvétlitelné kratkou dobou sledovéni, jez ¢inila
v priméru pouze 3-6 mésicl.

Jak byli pacienti 1éCeni?

Rozebereme-li si [éCbu DLP, je evidentni, Ze vétSina pacientd
v primarni péci (LipidenCliDec 1) byla v Gvodu Ié¢ena mono-
terapii, a to nejCastéji statinem - atorvastatinem nebo ro-
suvastatinem - spie v nizsich davkach (10-20 mg) [7,8]. U spe-
cialistl (LipitenCliDec 2) se pak daleko Castéji objevovala
|[é€ba kombinaéni (Castéjsi pfiblizné o 15 %), tj. kombinace
statinu s ezetimibem, avSak davky statinu (preferenéné také
atorvastatinu a rosuvastatinu) byly v priméru jen o pfiblizné
5 mg vySSi nez v primarni péci. Jisté se nejednd o prekvapu-
jici zjisténi, jelikoZ u specialistll jsou sledovani rizikovéjsi ne-
mocni, u kterych je k dobré kontrole DLP nutno vyuZit vice
hypolipidemik. V souladu s daty z jinych obdobnych praci
vidime relativné nedostatecné vyuZiti ezetimibu, prestoze
vime, Ze nejvétsi benefit z kombinaéni 1éEby maji pravé nej-
rizikovéjsi nemocni, u kterych je nutnd co mozné nejvétsi
redukce hladin LDL-C. V této souvislosti je tfeba pfipome-
nout, Ze zdvojnasobeni davky statinu vede k dalSi redukci
hladiny LDL-C pfiblizné o 6 %, zatimco kombinacni terapie
s ezetimibem mdZe vést aZ 2ndsobnému poklesu vychozich
hodnot LDL-C [12].

Vysvétleni, pro¢ je se ezetimib v bézné klinické praxi tak
maélo vyuZivéa, jak naznadily studie (LipidenCliDec) mize byt
celd fada. Jednak se patrné ¢asto nejprve ¢ekéa na efekt re-
Zimovych opatfeni, jednak mUlzZe byt divodem dosud ne-

. 4

zazité ,uvolnéni“ preskripce i dosud nedostatecna osvéta
této Iékové skupiny u praktickych |ékaru. Jisté daleZitou roli
pfi sledovani ve studiich LipidenCliDec sehréla také kratka
doba sledovani, protoZe v souladu s doporu¢enymi postupy
byla Castéji navySena dévka statinG (Ci zahajeno jejich po-
davéni) pred iniciaci 1é€by kombinacni. Zavérem k této pro-
blematice jeSté jedna poznamka: vzdy bychom méli usilovat
o0 soucasné podavani ezetimibu s jakoukoliv (byt malou) to-
lerovanou davkou statinu nebo jeho podavanim alternativ-
nim (podavani ob den nebo ob dva), docilime tak vétsi re-
dukce LDL-C neZ pfi monoterapii ezetimibem [12].

V [éEbé AH byl zaznamenén trend dnes jiz oéekévany a sou-
hlasny s medicinou zaloZenou na dikazech - v obou studiich
byla spravné volena vesmés kombinaéni antihypertenzni 1é¢ba
inhibitory angiotenzin-konvertujictho enzymu (ACEi), nej-
Castéji perindoprilem, blokatory kalciového kanéalu (BKK), ze-
jména amlodipinem, a diuretiky (preferenéné indapamidem).
Jedné se o Iékové skupiny s robustnimi daty jak z primarni,
tak sekundéarni prevence KVO, a proto Ize konstatovat velmi
dobrou integraci doporu¢enych postupt do bézné klinické
praxe. DalSi 1ékové skupiny byly vyuZity spiSe okrajové, v kon-
textu Iékovych intoleranci nebo nedostate¢né kompenzace
AH zvyklou kombinaéni Ié€bou. Vyznam podavani I1éCiv ovliv-
nujicich systém renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS) spodi-
va mimo kompenzace krevniho tlaku také ve zlepSeni endo-
teliani dysfunkce, kompliance cév nebo zpomaleni progrese
aterosklerotického cévniho postizeni [13].

Zmény medikace byly dle oekévéni nejcastéji (ale pouze
v priblizné poloviné pfipadl) provedeny u pacientl s nedo-
state€nou kontrolou jednoho &i obou sledovanych RF, a sou-
¢asné u téch v nejvyssich kategoriich KV-rizika. Vysoké pro-
cento nekompenzovanych beze zmény terapie mlze odkazovat
na skute¢nost, Ze se mohlo jednat o pacienty, u nichZ byla

Tab. 8 | Prehled procentualni éetnosti pacientt, u nichz byla zménéna hypolipidemika/antihypertenziva pfi V1

v zavislosti na kontrole AH/DLP, vztazené na celkovy pocet pacientii v dané skupiné.

Upraveno podle [7,8]

LipitenCliDec 2

kontrola RF zména hypolipidemik
kontrolovana AH i DLP 33,1%
kontrolovana AH a nekontrolovana DLP 58,1 %
nekontrolovana AH a kontrolovana DLP 25,0%
nekontrolovana AH i DLP 44,0 %

zména antihypertenziv

LipitenCliDec 1

zména hypolipidemik zména antihypertenziv

39,8% 8,7 % 5,9 %
23,8 % 39,7 % 55%
61,4 % 8,8 % 44,9 %
51,4 % 40,7 % 32,3%

Tab. 9 | Zmény farmakoterapie v zavislosti na kategorii KV-rizika. Upraveno podle [7,8]

kategorie KV-rizika

zména

farmakoterapie extrémné vysoka velmi vysoka vysoka stredni nizka

zména hypolipidemik 56 (74,7 %) 451 (71,9 %) 315 (56,4 %) 215 (46,2 %) 34(27,2 %)
LipitenCliDec 1

zména antihypertenziv 41 (54,7 %) 320 (51,0 %) 284 (50,8 %) 239 (51,4 %) 52 (41,6 %)

zména hypolipidemik 377 (53,8 %) 432 (48,1 %) 423 (39,6 %) 94 (24,0 %)
LipitenCliDec 2

zména antihypertenziv 239 (35,3 %) 261 (30,1 %) 274 (26,5 %) 138 (38,1 %)

www.atheroreview.eu

AtheroRev 2021; 6(3): 154-162



Satny M et al. Srovnéni vysledki scuaie LipitenCiiDec 1 a LipitenCliDec 2

. 4

uprednostnéna nefarmakologickd (rezimové) opatteni (tj. jed-
nalo se napt. o primozéachyt DLP), pfipadné byl narlist hodnot
AH/DLP dokumentovan po delSim obdobi kompenzace a vy-
¢kavalo se na vysledky kontrolniho vySetfeni.

Zavér

Z vysledkl studii z bézné klinické praxe, tj. z ambulanci prak-
tickych Iékar, kardiologl a internist(, je evidentni, Ze i s krat-
kym odstupem od vstupni intervence (po 3-6 mésicich) Ize do-
cilit lepsi kompenzace AH/DLP, nebot vysledky potvrzuji, Ze
bylo docileno zdvojnasobeni, resp. ztrojndsobeni pocdtu pa-
cientll s kontrolovanou AH/DLP. Obdobné jako v sérii studii
EUROASPIRE nebo LipiCONTROL je patrny trend lepSi kon-
troly AH, protoze je spravné volena kombinaéni [é¢ba (ACEi
+ BKK + diuretikum). DLP je sice spravné Ié€ena moder-
nimi statiny (atorvastatin nebo rosuvastatin), bohuZel v§ak
v relativné nizkych davkach (obligadtnich 20 mg nezavisle
na G¢inné molekule) a vyuziti kombinaéni 1é€by k ovlivnéni
hladin LDL-C stéle neni bézné, a to pfedevSim v rdmci pri-
marni péce.

Studie LipitenCliDec 1 i 2 dokladaji uspokojivou miru vyu-
Ziti aktualnich doporu¢enych postupt v bézné klinické praxi -
sprévné je vyuzivana adekvatni kardioprotektivni 1é€ba pfi
kompenzaci AH, avSak pfi kompenzaci DLP je ¢asto 1é¢ba
statiny titrovana az s pfiliSnou opatrnosti a pomalu a stéle
je do znaéné miry opomijena vhodna Ié€ba kombinaci sta-
tinu s ezetimibem.

Dékujeme vsem kolegynim a kolegu, kteri se na sbéru dat
v projektu LipitenCliDec podileli.

Projekt LipitenCliDec probihd pod zéstitou Ceské spolec-
nosti pro aterosklerézu. Podporu projektu poskytuje spolec-
nost KRKA CR, s.r.o. Sbér dat a statistické zpracovéni zajisto-
vala spolecnost Neox Clinical Research s.r.o.

AtheroRev 2021; 6(3): 154-162

Literatura

1. Townsend N, Wilson L, Prachi Bhatnagar P et al. Cardiovascular disease
in Europe: epidemiological update 2016. Eur Heart J 2016; 37(42): 3232-
3245. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehw334>.

2. Vrablik M, Pitha J, Blaha V et al. Stanovisko vyboru Ceské spole¢nosti
pro ateroskleré6zu k doporuc¢enim ESC/EAS pro diagnostiku a Ié€bu dyslipi-
demii z roku 2019. AtheroRev 2019; 4(3): 126-137.

3. Widimsky J jr, Filipovsky J, Ceral ] et al. Diagnostické a [é¢ebné postupy
u arteridlni hypertenze - verze 2017. Doporuceni Ceské spoleénosti pro hy-
pertenzi. Hypertenze KV Prevence 2018; 7(Suppl): 2-22.

4. Vrablik M, Pitha J, Blaha V et al. Stanovisko vyboru CSAT k doporude-
nim ESC/EAS pro diagnostiku a 1é¢bu dyslipidemii z roku 2016. AtheroRev
2017; 2(3): 185-193.

5. Widimsky ). Lécba hypertenze v kazdodenni praxi. Interni Med 2010;
12(5): 236-246.

6. Kotseva K, Wood D, De Backer G et al. Cardiovascular prevention gui-
delines in daily practice: a comparison of EUROASPIRE |, II, and Il surveys
in eight European countries. Lancet 2009; 373(9667): 929-940. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(09)60330-5>.

7. Satny M, Magkovd J, Tamova E et al. Profil pacient(i s nekontrolovanou
arterialni hypertenzi a/nebo dyslipidemii v priméarni pééi v Cesku - studie
LipitenCliDec: vysledky 1. faze. Atherorev 2020, 5(1): 47-52.

8. Satny M, Tamova E, Vrablik M. LIPIcontrol: dafi se zlep$ovat troven

kontroly hlavnich rizikovych faktor( kardiovaskuldrnich onemocnéni v kaz-
dodenni praxi?. Hypertenze KV Prevence 2018; 7(1): 15-21.

9. Satny M, Vrablik M. Moderni kombinadni 1é¢ba ke snizeni kardiovasku-
larniho rizika. Practicus 2018; 17(3): 19-23.

10. Catapano AL, Graham |, De Backer G et al. ESC Scientific Document
Group; 2016 ESC/EAS Guidelines for the Management of Dyslipidaemias.
Eur Heart J 2016; 37(39): 2999-3058. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
org/10.1093/eurheartj/ehw272>.

11. Vrablik M, Lasttvka J, Tdmové E et al. Sest otazek pouziti ezetimibu
vroce 2018. Farmakoterapie 2018;14(1):88-93.

12. Piepoli MF, Hoes AW, Agewall S et al. 2016 European Guidelines on
cardiovascular disease prevention in clinical practice: The Sixth Joint Task
Force of the European Society of Cardiology and Other Societies on Car-
diovascular Disease Prevention in Clinical Practice (constituted by repre-
sentatives of 10 societies and by invited experts) Developed with the spe-
cial contribution of the European Association for Cardiovascular Prevention
& Rehabilitation (EACPR). Eur Heart J 2016; 37(29): 2315-2381. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehw106>.

13. Satny M, Tmova E, Vrablik M et al. Profil pacientii s nekontrolovanou
arterialni hypertenzi a/nebo dyslipidemii v primarni pééi v Cesku - studie
LipitenCliDec: vysledky 2. faze. AtheroRev 2020, 5(2): 117-123.

www.atheroreview.eu



