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Sdělení z praxe

Úvod
Arteriální hypertenze je velmi časté 

onemocnění postihující 40 % Čechů ve vě-

ku 25–64 let se zřetelným nárůstem prevalence 

ve vyšších věkových skupinách (v dekádě od 55 

do 64 let má hypertenzi 72 % mužů a 65 % žen). 

Bohužel úspěšné kontroly hypertenze, tedy do-

sažení cílových hodnot krevního tlaku (TK) se daří 

pouze u 30 % nemocných (1). Příčiny tohoto neú-

spěchu mohou být jak na straně pacienta (přede-

vším nízká adherence k léčbě), tak na straně lékařů 

(používání chybných nebo sporných lékových 

kombinací, příliš složitá dávkovací schémata, pre-

skripce nedostatečných dávek antihypertenziv, 

nedostatečná komunikace s nemocným apod.).

Nemocní s  poruchou ledvinných funkcí 

představují specifickou skupinu: Základem jejich 

antihypertenzní léčby by měl být vždy blokátor 

renin-angiotenzinového systému obvykle v kom-

binaci s jiným antihypertenzivem (2). V první řadě 

by to mělo být diuretikum nebo blokátor kalci-

ových kanálů. Tento článek předkládá kazuistiku 

nemocné s renální insuficiencí, u které použití 

fixní kombinace perindoprilu s indapamidem 

(Prestarium Neo Combi) vedlo ke kontrole hyper-

tenze a bylo velmi dobře tolerováno.

Kazuistika
Ženě (81 let) byl zjištěn vysoký krevní tlak 

na běžné kontrole u praktického lékaře, nasa-

zena léčba Lokren (betaxolol) 20 mg 1–0-0, 

Indap (indapamid) 2,5 mg 1–0-0. Dále nemocná 

užívala Detralex 2× denně pro chronickou žilní 

insuficienci. Nemocná měla dále diagnostiko-

vaný diabetes mellitus, doporučen byl dietní 

režim bez farmakoterapie. Nemocná je neku-

řačka, s nadváhou (body mass index 27,3 kg/

m2). Fyzikální nález kromě známek žilní insufici-

ence dolních končetin bez pozoruhodností. TK 

na první návštěvě v naší hypertenzní ambulanci 

154/80 mm Hg. Léčba byla zatím ponechána.

Na příští kontrole jsme již měli k dispozici 

laboratorní výsledky. Byla zjištěna renální in-

suficience – odhadovaná glomerulární filtrace 

dle MDRD byla 0,40 ml/s, kreatinin 139 μmol/l, 

hraniční hodnota celkového cholesterolu 5,06 

mmol/l a subklinická hypotyreóza. Při sonogra-

fii ledvin byla zjištěna redukce kůry na 10 mm 

oboustranně, stenóza ledvinných tepen neby-

la prokázána. Stav byl uzavřen jako suspektní 

hypertenzní nefropatie. Vzhledem k postižení 

ledvin byl betablokátor nahrazen perindoprilem. 

Pro zjednodušení léčebného schématu jsme 

zvolili fixní kombinaci perindoprilu s indapami-

dem (Prestarium Neo Combi) v dávce 5/1,25 mg 

1–0-0 a byla zahájena substituční léčba hypoty-

reózy. Na další kontrole byla hodnota TK obdob-

ná jako při předchozí návštěvě, proto byla dávka 

Prestaria Neo Combi navýšena na 10/2,5 mg. Při 

dalších kontrolách jsou již hodnoty TK kontro-

lované (pohybují se od 120–130/70–76 mm Hg), 

ledvinné testy se nezhoršují.

Diskuze
Tato kazuistika ukazuje použití fixní kombi-

nace perindoprilu a indapamidu v klinické praxi 

u nemocné s renální insuficiencí. Jaké však má-

me důkazy o pozitivním vlivu této kombinace 

na osud nemocného? Kombinace perindopril/

indapamid má důkazy o své účinnosti na sní-

žení krevního tlaku a pozitivním vlivu na snížení 

celkového kardiovaskulárního rizika z velkých 

randomizovaných mortalitních studií ADVANCE 

(3) u diabetiků, HYVET (4) u nemocných starších 

80 let a PROGRESS (5) u nemocných v sekundární 

prevenci po cévní mozkové příhodě. Kromě těch-

to tří stěžejních studií byla publikována řada dal-

ších důkazů o účinnosti kombinace perindoprilu 

s indapamidem na redukci masy levé komory 

srdeční (6), snížení mikroalbuminurie (7), zlep-

šení vazodilatační koronární rezervy (8) a snížení 

centrálního krevního tlaku (9). Jen málo lékových 

kombinací má k dispozici tolik důkazů o své pro-

spěšnosti v různých klinických situacích.

Studie ADVANCE přinesla také podrobnější 

informace o účinnosti kombinace perindopril/

indapamid podle stadia postižení ledvin (10). 

Ve všech stadiích ledvinného onemocnění by-

la tato léčba účinná ve všech sledovaných uka-

zatelích: makrovaskulární komplikace, celková 
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a kardiovaskulární mortalita, koronární příhody 

a zhoršení nebo nově získaná nefropatie. Další 

analýza studie ADVANCE (11) ukázala, že léčba 

perindoprilem/indapamidem ve srovnání s pla-

cebem vedla k redukci renálních komplikací (pře-

devším nově vzniklé mikroalbuminurie a nově 

vzniklé makroalbuminurie) o 21 %. Tento efekt 

byl nezávislý na vstupní hodnotě krevního tla-

ku. Na druhou stranu, čím nižší byl dosažený 

TK, tím nižší bylo riziko renálních komplikací 

(11). Tento výsledek má velký význam, jelikož je 

dobře známo, že mikroalbuminurie je časnou 

známkou poškození ledvin. Navíc, přítomnost 

mikroalbuminurie je spojena s vyšší mortalitou 

a její redukce je spojena s lepší prognózou.

Problémem léčby hypertenze je také častá 

nízká adherence k léčbě. Ta je u chronických 

nemocných obecně velmi nízká. Arteriální hy-

pertenze má navíc „nevýhodu“, že u většiny 

nemocných dlouho probíhá asymptomaticky, 

a tedy nemotivuje nemocné k užití léku proto, 

aby se jim ulevilo. Fixní kombinace léků má opro-

ti jednoduchým léčivým přípravkům výhodu 

v tom, že redukuje počet užívaných tablet, což 

vede ke zjednodušení dávkovacího schématu 

a až o čtvrtinu zvyšuje adherenci k léčbě (12). 

To je důležité zvláště u komplikovaných nemoc-

ných. Pacienti s renální insuficiencí často užívají 

velké množství léků, není výjimkou 15–20 tablet 

denně. Snížení počtu užívaných tablet proto ne-

mocní většinou přijímají s velkým vděkem. Roli 

může hrát i ekonomické hledisko, jelikož užívání 

fixních kombinací může vést k redukci nákladů 

na léky. Dobře zvolená kombinace antihyper-

tenziv, jakou je perindopril/indapamid, navíc 

vede ke vzájemnému zvýšení hypotenzivního 

účinku a zároveň ke snížení rizika nežádoucích 

účinků, jmenovitě hyperkalemie, k níž může vést 

podávání inhibitorů angiotensin konvertujícího 

enzymu (ACEI) i hypokalemie, k níž může vést 

naopak podávání indapamidu. Navíc, indapami-

dem snížená intracelulární koncentrace sodíku 

a vápníku má za následek sníženou vaskulární 

odpověď na angiotensin II. Naopak perindopril 

blokuje indapamidem indukovanou aktivaci 

renin-angiotenzinového systému a sympatiku.

Indapamid má ze všech diuretik nejslabší 

diuretický efekt a je velmi dobře snášen. To 

může být vysvětlením italské studie, ve které 

byla sledována míra ukončení léčby různých 

antihypertenziv. Bylo zjištěno zaprvé, že míra 

ukončení léčby indapamidem je nejméně častá 

ze všech diuretik, a za druhé, že přidání hydro-

chlorothiazidu k ACEI vede k dvojnásobnému 

riziku ukončení léčby, zatímco přidání indapami-

du k léčbě ACEI riziko ukončení léčby nezvyšuje 

(13). Indapamid má také výhodnější metabolický 

profil v porovnání s ostatními diuretiky (14, 15), 

proto jej můžeme s výhodou použít u nemoc-

ných s diabetem mellitem, metabolickým syn-

dromem nebo dyslipidemií. Přestože stále není 

vyjasněná otázka mechanizmu vzniku diabetu 

mellitu indukovaného thiazidy a především role 

hypokalemie (16), současný náhled doporučuje 

užívat sulfonamidová diuretika společně s inhi-

bitory angiotensin konvertujícího enzymu nebo 

sartany, právě pro snížení rizika hypokalemie. 

Jediným omezením použití indapamidu jsou 

nemocní s těžkou renální dysfunkcí (odhado-

vaná glomerulární filtrace < 30 ml/min/1,73 

m2). U nich byl měl být indapamid a ostatní 

sulfonamidová diuretika nahrazen kličkovým 

diuretikem (2).

Závěrem lze říci, že fixní kombinace perindo-

prilu s indapamidem má široké klinické použití 

a její využití u nemocných s ledvinným onemoc-

něním vede jak ke snížení krevního tlaku, tak 

k příznivému ovlivnění ledvinných komplikací.
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