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Souhrn

Lerkanidipin je blokatorem kalciovych kanald vyuzivany v 1é¢bé mirné az stfedné tézké hypertenze v dennich davkach 10-20 mg. Autofi tohoto ¢lanku
shrnujf jeho vyuziti v rémci observa¢ni studie realizované v Ceské republice u 375 nemocnych s esenciélnf arterialni hypertenzi. Poukazovano je pie-
devsim na dosazeni primérniho cile, tj. dosazeni snizeni krevniho tlaku, déle pak nepfilis vyrazné ovlivnéni srdec¢ni frekvence a pfiznivy bezpecnostni
profil.
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Observational study of patients treated with lercanidipine in conditions of clinical practice in the Czech republic

Abstract

Lercanidipine is a calcium ion channel inhibitor that is used in the treatment of mild to moderate hypertension at dosages from 10 to 20 mg. The authors of
this article summarize its use in an observational trial performed in the Czech republic in 375 patients with essential arterial hypertension. It was demonstrated
the achievement of primary endpoint, i.e. significantly decreased of blood pressure. This was accompanied by a relatively small change of heart rate and po-

sitive safety profile.
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Hypertenze je v celoevropském méfitku one-
mocnénim s vysokou prevalenci, postihuje
30-45 % obecné populace s vyznamnym so-
cidlné-ekonomickym dopadem podminénym
predevsim vyskytem komplikaci, mezi kte-
rymi dominuje cévni mozkova pfihoda, sr-
decni selhdnfa selhani ledvin. Léky prvni linie
zahrnujf 1atky blokujici systém RAAS (tj. sar-
tany ¢i inhibitory ACE), blokétory kalciovych
kanalt (BKK), thiazidova a jim pfibuzna diure-
tika a betablokatory.

Metodika a cile studie

V rdmci recentni postmarketingové studie
(LERCAL06263) byla sledovana antihyper-
tenzivni Uc¢innost dihydropyridinového BKK,
lerkanidipinu, u pacientd jiz lé¢enych nebo

dosud nelécenych jinou antihypertenzni terapif
v podminkach bézné klinické praxe. Sekun-
darné byla zjistovana Cetnost perimaleolarnich
otokd u osob lé¢enych lerkanidipinem a byl
sledovan rozdil ve vyskytu otokd kotnikd u pa-
cientl v minulosti 1é¢enych BKK, u nichZ byla
lé¢ba ukoncena z ddvodu tohoto nezadouciho
Ucinku, a pacientd nésledné lécenych lerkanidi-
pinem. Poslednim bodem bylo zjisténi farma-
koterapie nemocnych v pfipadé, Ze lé¢ba ler-
kanidipinem byla ukonc¢ena z dGvodu vzniku
otokl kotnikd. Studie byla koncipovana jako
multicentrickd a retrospekivné-perspektivni.

Vysledky
V obdobi od konce dubna 2012 do poloviny
fijna téhoZ roku se studie zucastnilo 27 Iékard

(9 praktickych lékafd, 9 internistd a 9 kardio-
logt) s celkovym poctem 378 zafazenych ne-
mocnych (tfi byli z nasledujici analyzy pro nespl-
néni vstupnich kritérii vyfazeni — 1x soucasné
zafazeni v jiné studii, 1x otoky kotnikd z jiné
pficiny a 1x kontraindikace uzivani lerkanidi-
pinu). V analyzované populaci bylo 195 muz(
(52 %) a 180 zen (48 %) prdmérného véku
60,28 + 12,89 roku (median 61 let; 22-95 let).
ArteridIn hypertenze byla u pacientd zafaze-
nych do sledovani diagnostikovéna primérné
pred 7,98 + 7,26 lety (median 6 let;1-34 let). Nej-
Castéji se vyskytujici komorbiditou byla jedno-
znacné obezita (42,4 %), metabolicky syndrom
(29,07 %) a diabetes mellitus 2. typu (26,13 %).
V celkem 11 pfipadech z 17 sledovanych ko-
morbidit neby! rozdil v jejich vyskytu mezi
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Tab. 1. Dosazeni cilovych hodnot krevniho tlaku pfi prvni kontrole.

celkem muzi
n podil n

dosazeny cilové hodnoty TK 218 58,13 % 112
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Obr. 1. Vyvoj systolického krevniho tlaku u jednotlivych podskupin pacientd.
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obéma pohlavimi statisticky vyznamny. Statis-
ticky vyznamné rozdily byly zjistény u ICHS, s tim,
Ze vyssiincidence byla u muzd, podle oc¢ekavani
byl vyssi i vyskyt infarktu myokardu (p < 0,001)
a revaskularizace pro ICHS (p < 0,001). Signifi-
kantné cetnéjsi byla u muzl i obezita (p < 0,01)
a metabolicky syndrom (p < 0,001).

Pred zafazenim do studie pacienti uzivali
celkem 714 |éCiv ze skupiny antihypertenziva na
kazdého pacienta pfipadalo prdmérné 1,9 an-
tihypertenziv. Nejcastéji byly komedikovany
latky blokujici systém RAAS (75,47 %, z cehoz
inhibitory ACE ¢inily 48,8 %); diuretika uzivalo
41,07 %), B-blokatory 37,6 %, BKK jiné nez ler-
kanidipin 26,13 % a jiné antihypertenzivum
10,13 % osob. Celkem bylo pouzivano 41 léci-
vych latek ¢i jejich fixnich kombinaci, pficemz
jednoznacné nejcastéji byl indikovan perindo-

pril (19,47 %) nasledovany ramiprilem a amlodi-
pinem (shodné 18,93 %), hydrochlorothiazidem
(14,93 %), metoprololem (14,13 %) a indapa-
midem (10,13 %); veskera dal3i lé¢iva byla podd-
vana uméné nez 10 % hodnocenych subjekt.

Béhem sledovani se lécba vyrazné zmée-
nila — nemocni uzivali celkem 930 léciv a na
jednoho nemocného pfipadlo 2,48 antihy-
pertenziv. Nejvice uzivanymi antihypertenzivy
(po lerkanidipinu, jenz uzivali vsichni pacienti)
byly opét latky blokujici systém RAAS (63,20 %,
z ¢ehoz inhibitory ACE cinily 42,67 %), diuretika
(39,2 %), B-blokatory (35,47 %) a jina antihyper-
tenziva (10,13 %). Nejcastéji uzivanou lécivou
latkou byl nyni ramipril (17,7 %) nasledovany
perindoprilem (16,53 %), metoprololem a hyd-
rochlorothiazidem (shodné 13,6 %) a indapa-
midem (10,13 %).

Ucinnost antihypertenzni 1écby
Hodnoty krevniho tlaku v dobé pfed zaha-
jenim terapie lerkanidipinem ¢inily prdmérné
154,33 + 13,83/93,46 + 8,17 mmHg s me-
didnem 150/95 mmHg a hodnota tepové fre-
kvence ¢inila primérné 74,63 + 8,92 tepl/min
s medidnem 76 tepl/min. V dobg, kdy ne-
mocn( jiz lerkanidipin uzivali alespor jeden
mesic + 2 tydny (prvni navstéva), byl za-
znamenan vyrazny pokles krevniho tlaku,
a sice v priméru na 137,79 + 11,71/82,67 +
+ 7,60 mmHg s medidnem 138/80 mmHg.
Dosazeni cilové hodnoty TK zachycuje tab. 1.
I navzdory dosazenému poklesu hodnot sy-
stolického TK v prmeéru o 16,54 + 3,22 mmHg
(p <0,001) adiastolického TK 0 10,79 + 1,98 mmHg
(p < 0,001) bylo zapotfebi u pfiblizné jedné
pétiny nemocnych pfistoupit ke zvysenf zvo-
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Obr. 2. Vyvoj diastolického krevniho tlaku u jednotlivych podskupin pacientd.
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lené davky lerkanidipinu (19,73 %), a to prakticky
shodnou mérou u muzd (19,49 %) i Zen (20 %).

Druha névstéva byla v souladu s pro-
tokolem studie pldnovédna na obdobf
3 + 1 mésic od prvni navstévy. Pri druhé
navstévé doslo k dalsimu poklesu (oproti
prvni ndvstéve) systolického TK v priméru
05,87 +2,14 mmHg (p < 0,001) i diastolického
TK 0 3,63 £ 0,97 mmHg (p < 0,001). Zjisténé
hodnoty TK zde odpovidaly v priméru hod-
notam 131,92 + 11,30/79,04 + 6,83 mmHg s me-
dianem 130/80 mmHg. Uvedeny pokles krevniho
tlaku byl statisticky vysoce vyznamny (p < 0,001).
Ve srovnani s prvni navstévou zde bylo dosazeno
cilovych hodnot u vyssiho poc¢tu nemocnych,
asice v 85,95 % — signifikantné castéji byly dosa-
Zeny u Zen - 88,7 vs 83,42 % (p < 0,01).

Pokles hodnot krevniho tlaku v dobé prvni
i druhé navstévy byl oproti vychozim hod-
notdm pred zahdjenim podavani lerkanidi-
pinu statisticky i klinicky vysoce vyznamny.
Viyvoj hodnot krevniho tlaku zachycuje obr. 1.

Bezpecnost antihypertenzni [écby
Z hlediska sledované bezpecnosti je vy-
znamné, ze od predchoziho uzivani bloké-
tord kalciového kandlu bylo upusténo nej-

Castéji kvlli vyskytu otokd, vyrazné méné slo
o palpitaci, bolesti hlavy ¢i tinitus.

V obdobi od zahdjeni studie do prvni na-
vstévy bylo pri uzivani lerkanidipinu zazname-
nano celkové 12 nezaddoucich Ucinkd u deseti
nemocnych (2,67 %). Ani v jednom pfipadé
viak neslo o nezadouci Uc¢inek zavazny nebo
neocekavany. Perimaleoldrni otoky se obje-
vily pouze u Ctyf nemocnych; celkem Ctyfi-
krat se také vyskytly ndvaly, tfikrat bolest hlavy
a jednou myalgie az kiece v nohou. Cetnost
i spektrum téchto piihod byly v souladu s Udaji
v platném SPC pfipravku Kapidin®.

Mezi prvni a druhou navstévou byl pocet
nezddoucich Ucinkl jesté nizsi — celkové Sest
pfipadl u péti nemocnych (1,35 %). Opét slo
pouze o nezadouci Ucinky nezdvazné a oce-
kdvané — dvakrat bolest hlavy, jednou navaly,
jednou symptomatickd hypotenze, jednou
myalgie az kfe¢e v nohou a jednou slabost.

Uvedena pozorovéni jsou plné v souladu
s dosud publikovanymi daty, ve kterych je vyskyt
perimaleolarnich otokd pfi lé¢bé lerkanidipinem
uvadén s cetnosti 2-12 %, tedy je nizsi nebo
srovnatelny s ostatnimi dihydropyridinovymi z&-
stupci druhé generace a jednoznacné nizsi ve
srovnani s prvogenera¢nim nifedipinem.

Z klinického hlediska je jisté zajimavy pohled
na vyskyt perimaleolarnich otokl pfi lécbé
lerkanidipinem. Pfi zah&jeni terapie lerkani-
dipinem uvadélo otoky 59 pacient(, z toho
¢tyfi dosud neléceni, sedm Iécenych jinymi
antihypertenzivy nez BKK a 48 pacientd léce-
nych v minulosti BKK. Pfi hodnoceni téchto
48 pacientd mizeme z odebrané anamnézy
odhadnout, Ze u 20 pacientd mohla byt pfi-
¢ina otokd kardidlni (ICHS, st. p. IM, stav po re-
vaskularizaci apod.). U zbyvajicich 28 pacient(
Ize pfedpokladat zvysenou senzitivitu k vy-
skytu perimaleoldrnich otok( pfi lécbé BKK.
Pri lé¢bé lerkanidipinem se u téchto pacient(
otoky vyskytly pouze ve Ctyfech pfipadech.
Pokud provedeme porovnani s nemocnymi,
ktefi v.anamnéze uvedli v minulosti uzivané
BKK (98 0s0b/26,13 %) a u kterych perima-
leolarni otoky vedly k jejich vysazenf (48), pak
vyskyt otok( pri 1écbé lerkanidipinem byl vy-
znamné nizsi (p < 0,01). Podavéni lerkanidipinu
pro vyskyt perimaleolarnich otok( v rdmci celé
studie bylo ukon¢eno pouze u dvou nemoc-
nych pfi prvni ndvstéve (0,53 %). Ti byli ndsledné
prevedeni na lé¢bu telmisartanem + furose-
midem, resp. na telmisartan + hydrochlorothi-
azid + moxonidin + atenolol.
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Zjistény pfiznivy bezpecnostni profil lerkani-
dipinu koresponduije i s dfive publikovanymi vy-
sledky studie LAURA [1] &i se zavery studif IV. faze
klinického testovani [2], pfipadné metaanalyz [3].
Uvedeny pfiznivy Ucinnostné-bezpecnostni profil
je vyznamnym piedpokladem pro dobrou spolu-
praci nemocnych [4], adherenci, kterd nicméné
nebyla v rdmci této studie hodnocena.

Limitace: pacienti byli polymorbidni a nein-
tervencni charakter studie neumozniuje presné
ur¢it plvod otokd dolnich koncetin.

Zaveér

Lerkanidipin podavany jiz v minulosti [é¢enym
i dosud nelécenym hypertoniklim ved| k po-
klesu krevniho tlaku v rozsahu obdobném

v dosud publikovanych klinickych studiich.
Jeho podavani bylo nemocnymi obecné
dobre sndseno, o ¢emz svedci nejen nulova
incidence zévaznych ¢i neocekdvanych ne-
zadoucich ucinkd, ale soucasné i nizky vyskyt
ocekavanych nezadoucich ucinkd v cele s pe-
rimaleolarnimi otoky.
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