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Combination of ACE inhibitor perindopril-arginine and calcium
channel blocker amlodipine: more than only a reduction
of increased blood pressure
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Abstract. The present management of hypertension focuses not only on blood pressure (BP) values, but
also on additional cardiovascular (CV) risk factors. Considering total CV risk in addition to BP levels is aimed
to maximize effectiveness of the therapy since in high-risk individuals antihypertensive treatment strate-
gies may be different from those to be implemented in lower-risk individuals. The 2013 European Society
of Hypertension/European Society of Cardiology (ESH/ESC) guidelines on hypertension management now
advocate combining two antihypertensive agents for the initial treatment of patients at high CV risk. Also
they acknowledge the benefits of simplicity and better compliance with antihypertensive fixed-dose combi-
nations. Those combinations that have been successfully used in trials should be preferable. One two-drug
combination recommended by the ESH/ESC is an angiotensin converting enzyme (ACE) inhibitor/calcium
channel blocker (CCB), such as perindopril/amlodipine. The efficacy and safety of perindopril-arginine/am-
lodipine combination is well established. The best evidence comes from outcome studies with perindopril/
amlodipine combination, particularly the ASCOT trial. Moreover, the perindopril/amlodipine combination
therapy can reduce the risk of developing resistant hypertension. In a real-life practice setting, further ef-
fective, safe and sustained 24-h ambulatory BP reductions were obtained with the perindopril/amlodipine
fixed-dose combination in hypertensive patients uncontrolled on ACE inhibitor and/or CCB. Fig. 3, Ref. 20,
Online full text (Free, PDF) www.cardiology.sk

Key words: combination therapy - arterial hypertension - perindopril-arginine/amlodipine - fixed-dosed
combinations

Remkové A. Kombindacia inhibitora ACE perindopril argininu a blokatora kalciového kandla amlodipinu:
viac ako len znizenie vysokého tlaku krvi. Cardiology Lett. 2013;22(5):388-394

Abstrakt. Sucasny manazment hypertenzie sa sustreduje nielen na hodnoty krvného tlaku (TK), ale aj na
pridavné kardiovaskuldrne (KV) rizikové faktory. Posudenie celkového KV rizika popri vyske TK mé za ciel
maximalizovat ucinnost liecby, kedze u jedincov s vysokym rizikom sa mozu stratégie antihypertenznej liecby
odlisovat od tych, ktoré sa pouzivaju u jedincov s nizs$im rizikom. Odportcania Eurépskej hypertenziologickej
spolo¢nosti/Eurdpskej kardiologickej spolo¢nosti (ESH/ESC, 2013) pre manazment hypertenzie teraz podpo-
ruju kombinaciu dvoch antihypertenziv na inicidlnu lie¢bu pacientov s vysokym KV rizikom. Taktiez ocenuju
zjednodusenie lie¢by a zlepSenie kompliancie pomocou fixnych kombindcii antihypertenziv. Preferovat by sa
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mali tie kombinacie, ktoré sa Uspesne pouzili v klinickych studiach. Jednou z dvojkombinécii odportc¢anych
ESH/ESC je inhibitor enzymu konvertujiceho angiotenzin (ACE)/blokator kalciového kandla (BKK), ako je
perindopril arginin/amlodipin. U¢innost a bezpe¢nost kombinacie perindopril/amlodipin je jasne preukazana.
Najlepsim dokazom pre kombinaciu perindoprilu/amlodipinu su $tudie sledujuce nasledky, najma Studia
ASCOT. Navyse, kombinovand liecba perindoprilom/amlodipinom moze znizovat riziko vzniku rezistentnej
hypertenzie. V kazdodennej praxi sa pomocou fixnej kombinacie perindoprilu/amlodipinu dosiahlo u hyper-
tonikov nedostato¢ne kontrolovanych inhibitorom ACE a/alebo BKK dalSie Gcinné, bezpecné a pretrvavajuce
znizenie 24-hodinového TK. Obr. 3, Lit. 20, Online full text (Free, PDF) www.cardiology.sk

Klucové slova: kombinovand lie¢ba - artériovd hypertenzia — perindopril arginin/amlodipin — kombinacie

vo fixnych déavkach

Hypertenzia a celkové kardiovaskularne riziko

Priaznivé ovplyvnenie hypertenzie ako modifikovatelného
kardiovaskularneho (KV) rizikového faktora znizuje KV morbi-
ditu a mortalitu a je zakladnym cielom antihypertenznej liecby.
DIhsi ¢as sa odporucania na lie¢bu hypertenzie sustredovali len
na hodnoty tlaku krvi (TK) ako jediny alebo hlavny ukazovatel
uréujci potrebu lie¢by. Casom sa zacala zdoraziiovat kvanti-
fikdcia celkového KV rizika, ktora je dolezitd ako vychodisko
pri prevencii korondrnej choroby srdca. Tento pristup sa dnes
véeobecne akceptuje a uz viac ako desatrocie sa integroval do
odporucani Eurépskej hypertenziologickej spolo¢nosti/Eurdpskej
kardiologickej spolo¢nosti (ESH/ESC) pre manazment artériovej
hypertenzie (1). Tato koncepcia je zaloZend na skutocnosti, Ze len
mala Cast populacie hypertonikov ma zvysenie samotného TK,
ale u va¢siny z nich sa pridruzuju aj dalsie KV rizikové faktory.
Hypertenzia a dal$ie KV rizikové faktory sa mozu vzdjomne
potencovat a sposobovat, Ze celkové KV riziko je vyssie nez je
to pri sucte jeho jednotlivych zloziek. Napokon, u vysoko riziko-
vych jedincov mdze byt stratégia antihypertenznej lie¢by odlisna
od tej, ktora sa pouziva u jedincov s niz$im rizikom. Existuja
dokazy, ze u jedincov s vysokym rizikom je kontrola TK tazsia
a Castejsie vyzaduje kombinaciu antihypertenziv s inymi liekmi.
Lie¢ebny postup by mal teda brat do tvahy popri hodnotach
TK aj celkové KV riziko.

Stanovenie celkového kardiovaskularneho rizika

Identifikovanie jedincov s nizkym, strednym, vysokym
a velmi vysokym rizikom vyzaduje pouzitie modelov na od-
had celkového KV rizika, aby bolo mozné podla toho zvolit
najvhodnejsi lie¢ebny postup.

Model SCORE (Systematic COronary Risk Evaluation), ktory
sa vyvinul na zaklade velkych eurépskych kohortovych studii, od-
haduje riziko umrtia na KV (nielen koronarne) ochorenie pocas
10 rokov podla veku, pohlavia, fajéenia, celkového cholesterolu
a systolického TK (STK) (2). Model SCORE umoznuje pri hod-
noteni KV rizika brat do tivahy aj jednotlivé krajiny Eurdpy, ktoré
st rozdelené do dvoch skupin - s vysokym a nizkym rizikom.
V SCORE je celkové KV riziko vyjadrené ako absolttne riziko
umrtia na korondrnu chorobu srdca v priebehu 10 rokov.

Viac ako desatroc¢ie medzinarodné odportcania pre
manazment hypertenzie (1999 a 2003 WHO/International
Society of Hypertension, 2003 a 2007 ESH/ESC) stratifiko-
vali KV riziko do roznych kategorii, podla vysky TK, KV
rizikovych faktorov, asymptomatickej dysfunkcie organov,
pritomnosti diabetu, symptomatickej koronarnej choroby
srdca alebo chronického ochorenia obli¢iek. Klasifikdcia na
nizke, stredné, vysoké a velmi vysoké riziko sa ponechala
v sucasnych odportcaniach a vychadza z 10-ro¢ného rizika
KV mortality, definovaného podla odporucani ESC (2012)
pre prevenciu kardiovaskularnych ochoreni v klinickej praxi
(1, 3) (obrazok 1).

Vysoké kardiovaskularne riziko a stratégia antihyper-
tenznej liecby

U hypertonikov s vysokym KV rizikom sa mdze stratégia
antihypertenznej lie¢by odlisovat napriklad inicidciou a in-
tenzitou lie¢by alebo pouzitim kombindcii liekov. Hypertonici
s vysokym KV rizikom profituju z kombinovanej antihy-
pertenznej liecby. Metaanalyza 42 $tudii u 11 000 pacientov
ukazala, Ze kombinovanie dvoch liekov z odli$nych skupin
antihypertenziv potencuje redukciu TK omnoho viac nez
zvy$enie davky jedného lieku (4).

Vyhodou inicidlnej kombinovanej liecby je promptnejsia
odpoved u vicsieho poctu pacientov (potencidlne priazniva
u vysoko rizikovych pacientov), ako aj vacsia pravdepodob-
nost dosiahnut cielovy TK u pacientov s vy$$imi hodnotami
TK. DalSou vyhodou je aj fyziologicka a farmakologicka
synergia medzi réznymi skupinami liekov, ktora moze nielen
zdovodnit vyraznej$iu redukciu TK, ale aj mensi pocet ne-
ziaducich uéinkov. Inicidlnu kombinovand antihypertenznu
lie¢cbu mozno zvazit u pacientov s vysokym rizikom alebo
s vyrazne vysokym bazidlnym TK (1).

Liecebné stratégie a volba liekov podla najnovsich
odporuacani ESH/ESC 2013 (1)

Diuretika (tiazidy, chlortalidon a indapamid), betabloka-
tory, blokatory kalciového kanala (BKK), inhibitory enzymu
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Obrazok 1 Stratifikicia celkového kardiovaskularneho rizika v kategoriach s nizkym, strednym, vysokym a velmi vysokym rizikom
podla systolického (STK) a diastolického tlaku krvi (DTK) a prevalencie rizikovych faktorov, asymptomatického organového postihnutia,
diabetu, $tadia chronického oblickového ochorenia alebo symptomatického kardiovaskularneho ochorenia (1)

Figure 1 Stratification of total cardiovascular risk in categories of low, moderate, high and very high risk according to systolic (SBP) and diastolic blood pressure (DBP) and
prevalence of risk factors, asymptomatic organ damage, diabetes, chronic kidney disease stage or symptomatic cardiovascular disease (1)

Tlak krvi (blood pressure); STK (systolic blood pressure); DTK (diastolic blood pressure); normalny (normal); stupen hypertenzie (grade of hypertension); nizke riziko
(low risk); nizke az stredné riziko (low to moderate risk); stredné riziko (moderate risk); stredné az vysokeé riziko (moderate to high risk); vysokeé riziko (high risk);
vysoké az velmi vysoké riziko (high to very high risk); velmi vysokeé riziko (very high risk); iné rizikové faktory, organové postihnutie alebo ochorenie
(other risk factors, asymptomatic organ damage or disease); Ziadne iné rizikové faktory (no other risk factors); rizikové faktory (RF - risk factors); organové postihnutie,
chronické oblickové ochorenie $tadium 3 alebo diabetes [organ damage (OD), chronic kidney disease (CKD) stage 3 or diabetes]; symptomatické kardiovaskularne
alebo rendlne ochorenie $tadium > 4 alebo diabetes s poskodenim organov alebo rizikovymi faktormi (symptomatic cardiovascular disease, CKD stage >4 or

diabetes with OD/RFs)

konvertujticeho angiotenzin (ACE) a blokatory receptora pre
angiotenzin st vSetky vhodné a odportcané na inicialnu
aj udrziavaciu antihypertenznu liecbu alebo v monoterapii,
alebo v niektorych vzajomnych kombindciach.

V $pecifickych situaciach by sa mal preferovat vyber tych
liekov, ktoré sa pritom pouzili v klinickych $tadiach alebo
preukazali vy$$iu Gc¢innost pri $pecifickych typoch organovej
dysfunkcie.

U pacientov s vyrazne vysokym bazalnym TK alebo pri
vysokom KV riziku prichddza do tdvahy inicidcia antihy-
pertenznej liecby dvojkombindciou liekov (1). V stcasnych
odporucaniach ESH/ESC (2013) pre manazment hypertenzie
(1) sa kladie doraz prave na kombinaciu dvoch antihyperten-
ziv v inicélnej liecbe hypertonikov s vysokym KV rizikom,
u ktorych je dolezité ¢im skor dosiahnut cielové hodnoty TK.
Mali by sa pritom preferovat tie kombinacie, ktoré sa uspesne
pouzili v klinickych $tadiach. Jednou z dvojkombinacii odpo-
rucanych ESH/ESC je inhibitor ACE/BKK, ako je napriklad

390

perindopril/amlodipin (1). Odporuca sa favorizovat kombi-
nécie fixnych davok dvoch antihypertenziv v jednej tabletke,
pretoZe zniZenie poctu tabletiek za den zlep$uje adherenciu
k liecbe a tym aj kontrolu hypertenzie (1).

Fixna kombinacia perindopril arginin/amlodipin
v liecbe hypertenzie

Po zverejneni vysledkov klinickych $tudii, ako je ACCOM-
PLISH (5) a ASCOT-BPLA (6) sa v stcasnosti zdoraznuje
vcassie pouzitie kombinacii antihypertenziv vo fixnych dav-
kach, pretoze vdc¢sina hypertonikov vyzaduje na dosiahnutie
ciefovych hodnét TK viac ako jedno antihypertenzivum.
Antihypertenzna ¢innost fixnej kombinacie inhibitora ACE
perindoprilu a BKK amlodipinu je dobre preukdzana (6, 7).
Oproti kombinacii betablokator a diuretikum je tdto kombi-
nécia vyhodnad pri redukcii KV prihod. Perindopril je inhibi-
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Obrazok 2 Redukcia celkovej mortality v $tudii ASCOT-BPLA (6)
Figure 2 Reduction of total mortality in ASCOT-BPLA trial (6)
RRR - zniZenie relativneho rizika (relative risk reduction)

torom ACE, ktory sa vybral do stadie ASCOT-BPLA pre jeho
24-hodinové trvanie d¢inku, s pomerom ,trough-to-peak®
(T/P) 75 - 100 % a davkovanie raz denne, ktory je komple-
mentarny s amlodipinom (T/P pomer 87 % a davkovanie raz
denne) (8). Lie¢bou amlodipinom/perindoprilom sa v $tadii
ASCOT-BPLA dosiahlo vyznamné znizenie celkovej mortality
(o 11 %) a KV mortality (o 24 %) (6) (obrazok 2).

Klinicka synergia medzi perindoprilom a BKK v se-
kundarnej prevencii pri koronarnej chorobe srdca

Post hoc analyza studie EUROPA poskytla dokaz o kli-
nickej synergii medzi ACE inhibitorom perindoprilom a BKK
v sekunddrnej prevencii u pacientov s koronarnou chorobou
srdca (9). Databaza z tejto $tidie sa pouzila na postudenie
uc¢inku dlhodobej kontinualnej liecby perindoprilom a BKK
na vyskyt KV nasledkov u pacientov so stabilnou koronarnou
chorobou srdca (10). Analyza ukazala, ze pacienti lieceni
perindoprilom a BKK profituju z vyrazne vyssieho zniZenia
rizika celkovej mortality a KV morbidity oproti tym, ktori
dostavaju placebo a BKK (9). V subpopulaciach pacientov,
ktoré dostavali perindopril, bol nizs§i vyskyt prihod tvoria-
cich zlozeny primarny ukazovatel (KV mortalita + nefatalny
infarkt myokardu + resuscitdcia pre zastavenie srdca) nez
prihod v primarnom ukazovateli bol pri liecbe perindopril/
BKK, pricom sa oproti stratégii placebo/BKK relativne riziko
znizilo vyznamne o 35 %, s vyskytom prihod v 4,9 % oproti
7,5 %. Relativne riziko vyskytu prihod primarneho ukazova-
tela sa pri liecbe perindoprilom/bez BKK znizilo vyznamne
0 18 % (vyskyt prihod v 6,6 %) versus placebo/bez BKK (vy-

skyt prihod v 8,0 %). Pridanie perindoprilu (versus placebo)
pacientom s koronarnou chorobou srdca, ktori uz dostavali
BKK, viedlo k vyznamnému 46 % znizeniu celkovej mortality
(obrazok 3). Kombinovanou liecbou perindopril/BKK (ver-
sus placebo/bez BKK) sa dosiahlo vyznamné zniZenie rizika
vyskytu primarne sledovaného ukazovatela o 50 %, celkovej
mortality o 69 % a KV mortality o 71 %. Vyskyt fatalneho
a nefatalneho infarktu myokardu sa znizil vyznamne o 32 %
a hospitalizacie pre zlyhavanie srdca o 86 % (9).

Utinnost kombinovanej lie¢by perindopril/BKK bola vo
véetkych ukazovateloch vys$$ia nez vysledok t¢inku samot-
ného perindoprilu a samotného BKK. Vysledky poukazuju
v kazdom ohlade na priaznivy synergicky ucinok. Porovnanim
vysledkov u pacientov, ktori dostavali kombinaciu perindopril/
BKK, samotny perindopril a samotny BKK mozno usudzovat
na pritomnost klinickej interakcie kombinacie perindoprilu
a BKK, s vyraznej$im tc¢inkom na vznik nasledkov nez sa
dalo predpokladat na zaklade jednoduchého navysenia ich
jednotlivych uc¢inkov. Pri potenciovani ich kardioprotektivnych
uc¢inkov ide pravdepodobne aj o iné mechanizmy, ktoré su
nad rdmec tych, ktoré suvisia so samotnym TK (9, 11, 12).
Kym v populdcii $tudie EUROPA sa preukdzal pozitivny
vplyv perindoprilu na funkciu endotelu a znizenie velkosti
nekalcifikovanych plakov, s liecbou amlodipinom sa spéja
trend k znizeniu progresie aterosklerdzy.

Vyber antihypertenznej liecby vo vztahu k rezistent-
nej hypertenzii

Rezistentna hypertenzia je znama klinickd jednotka, ktora
nebola dodnes dostato¢ne preskimand (13). Variabilne je
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Obrazok 3 Kaplanova-Meierova krivka pre celkovii mortalitu pri liecbe perindopril/BKK versus placebo/BKK: post hoc analyza zo

$tadie EUROPA (9)

Figure 3 Kaplan-Meier curves for total mortality in patients receiving perindopril/CCB versus placebo CCB: post hoc analysis of the EUROPA study (9)

BKK - blokétor kalciového kanéla (CCB - calcium channel blocker)

definovana ako nedosiahnutie cielovych hodno6t TK napriek
stcasnému pouzitiu troch antihypertenziv z odli$nych skupin,
vratane jedného diuretika (1, 13). V zavislosti od sledovanej
populacie a urovne sledovania sa prevalencia rezistentnej
hypertenzie udava medzi 5 - 30 % z celkovej populacie
hypertonikov (1).

Pacienti s rezistentnou hypertenziou maju vyssie riziko
KV morbidity a mortality v porovnani s tymi, u ktorych sa
hypertenzia lahsie dostane pod kontrolu (1, 13). Toto zvySené
KV riziko u pacientov s rezistentnou hypertenziou pravde-
podobne suvisi s vysokymi hodnotami TK a pritomnostou
sucasnych komorbidit, ako je diabetes, spankové apnoe,
ochorenie obli¢iek a obezita. Je vSak mozné, Ze rezistentna
hypertenzia moze nezavisle zvySovat KV riziko, ¢o si vyzaduje
dalsie studium (13).

Velka databaza hypertonikov z randomizovanej studie AS-
COT-BPLA (6) umoznila zdokumentovat vyskyt rezistentnej
hypertenzie a poskytla vynikajicu prilezitost na studium jej
bazalnych urcujucich faktorov, ako aj na vyvinutie rizikové-
ho skére na identifikdciu hypertonikov s vysokym rizikom
vzniku rezistentnej hypertenzie (13). Asi u jednej tretiny
(1 258) predtym nelie¢enych hypertonikov (n = 3 666) a asi
u polovice (9 333) celkovej populdcie (n = 19 257) sa po-
¢as sledovania (medidn 5,3 a 4,8 roka) vyvinula rezistentna
hypertenzia. V populacii hypertonikov stadie ASCOT-BPLA
boli dvoma najdolezitej$imi urcujicimi faktormi vzniku
rezistentnej hypertenzie bazalny STK a nasledny vyber
antihypertenziv (13). Randomizacia na liecbu amlodipin +
perindopril (versus atenolol + tiazidové diuretikum) vyznamne
znizovala riziko vzniku rezistentnej hypertenzie. Rezistentna
hypertenzia sa vyvinula u 41 % pacientov randomizovanych
na liecbu atenololom + tiazidovym diuretikom a len u 27 %
tych pacientov, ktori boli randomizovani na liecbu amlo-
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dipinom * perindoprilom (13). Diabetes, hypertrofia Tavej
komory srdca, muzské pohlavie, zvy$ena glykémia na la¢no
a vyssi ,body mass index (BMI) boli dalsimi vyznamnymi
prognostickymi faktormi vzniku rezistentnej hypertenzie tak
v neliecenej, ako aj v celkovej populdcii hypertonikov.

Stvislost medzi vy$§im bazdlnym STK (> 160 mmHg)
a rizikom vyvoja rezistentnej hypertenzie nie je prekvapujtca.
Moze byt sprostredkovana arteridlnou tuhostou, ktora alebo
ako pricina, alebo ako dosledok je spojend so zvy$enym STK
pozorovanym nasledkom starnutia. Zistena prevalencia rezis-
tentnej hypertenzie v ¢ase ukoncenia stadie bola u predtym
neliecenej skupiny priblizne 35 % a v celkovej populdcii 50 %.
Zvysujuci sa vek bol vyznamne spojeny so zvySenim rizika
rezistentnej hypertenzie.

Randomizacia na lie¢bu zaloZent na amlodipine predsta-
vovala najprotektivnejsi premenny faktor proti riziku rozvoja
rezistentnej hypertenzie (13). Potencidlny mechanizmus pre
tuto protekciu zahfna vyraznej$ie znizenie brachidlneho TK
(6), centralneho aortalneho TK (14), variability TK (15),
a pravdepodobne aj arteridlnej tuhosti v porovnani s lie¢eb-
nou stratégiou zalozenou na atenolole. Tento nalez poukazuje
na to, ze optimalny vyber kombindcie antihypertenziv moze
znizit riziko rozvoja rezistentnej hypertenzie u vsetkych
pacientov bez zretela na pridruzené komorbidity alebo na
bazélne riziko.

Kombinacia perindopril arginin/amlodipin - icinna
celodenna (24-hodinova) kontrola tlaku krvi

V diagnostike a manazmente hypertenzie nadobtda ¢oraz
vacsi vyznam 24-hodinové ambulantné monitorovanie TK
(ABPM). Povazuje sa za doleZitej$ie a informativnejsie nez



klasické meranie brachidlneho TK, lebo umoznuje lepsie
zhodnotit Uc¢innost antihypertenznej liecby pocas celych 24
hodin, vratane no¢ného TK. Pomocou ABPM mozno pres-
nejsie posudit aj znizenie KV rizika ako beznym zmeranim
TK v ambulancii.

Prvé klinické udaje o ucinnosti perindopril argininu/
amlodipinu vo fixnej kombindcii znizovat 24-hodinovy TK
priniesla §tadia PEARL (16). PEARL (PErindopril/Amlodipine
Reduction of blood pressure Level) bola prospektivna, multi-
centrickd, trojmesacna observac¢na $tadia, ktora sa uskutocnila
vo velkom stibore 10 335 hypertonikov v rutinnej klinickej
praxi. Posudzovala antihypertenznt uc¢innost a bezpecnost
kombinacie perindopril argininu/amlodipinu vo fixnych
davkach (5/5, 5/10, 10/5 alebo 10/10 mg, s moznostou titra-
cie nahor po mesiaci lie¢cby) v ambulantnej lie¢be pacientov
s esencialnou hypertenziou, ktori pri predchadzajicej liecbe
inhibitorom ACE (ramipril, enalapril) a/alebo BKK nedosa-
hovali cielové hodnoty TK (t. j. TK v ambulancii < 140/90
mmHg alebo < 130/80 mmHg u pacientov s vysokym/velmi
vysokym KV rizikom).

Pacienti mali v ambulancii priemerné bazalne hodnoty
brachialneho TK 159,8 + 16,0/94,3 + 10,3 mmHg (priemer +
SD). Fixna kombindcia perindopril arginin/amlodipin viedla
v hlavnej $tadii PEARL po troch mesiacoch liecby k vyznam-
nému znizeniu TK meraného v ambulancii a normalizovala
vysoky TK u véacsiny pacientov (76 %).

Podobné vysledky sa zistili aj v pod$tadii PEARL ABPM
(u 262 pacientov), s vyznamnym zniZzenim priemerného
24-hodinového TK, denného TK a no¢ného TK. Priemer-
ny TK merany v ambulancii sa po troch mesiacoch lie¢by
fixnou kombindaciou perindopril arginin/amlodipin zniZil na
131,1/80,0 mmHg, t. j. o 28,7/14,3 mmHg (p < 0,001), pri-
com 82 % pacientov dosiahlo cielové hodnoty TK. Po troch
mesiacoch liecby fixnou kombindciou perindopril arginin/
amlodipin sa znizil priemerny 24-hodinovy TK zo 146,1/84,3
na 127,6/75,9 mmHg, t. j. o 18,5/8,4 mmHg (p < 0,001).
Kombinacia perindopril arginin/amlodipin vo fixnej davke
poskytla a¢innd kontrolu TK pocas 24 hodin u vsetkych typov
hypertonikov, bez zretela na ich komorbidity a predchadzajicu
liecbu. Vyznamné znizenie priemerného 24-hodinového TK
a brachidlneho TK sa okrem celkovej populicie pozorovalo
aj v podskupine s tazkou hypertenziou. U pacientov s tazkou
hypertenziou sa 24-hodinovy TK znizil o 29,9/22,0 mmHg;
v ambulancii merany TK sa znizil o 48,1/25,5 mmHg. Kom-
binacia perindopril arginin/amlodipin vo fixnej davke u¢inne
redukovala brachidlny a 24-hodinovy TK aj u pacientov s ko-
morbiditami (koronarna choroba srdca, prekonana mozgova
prihoda, diabetes mellitus 2. typu) a velmi dobre sa tolerovala,
s pozitivnymi metabolickymi t¢inkami.

V stadii PEARL sa ukdzalo, Ze prevedenim pacientov
s nekontrolovanou hypertenziou z liecby ACE inhibitorom a/
alebo BKK na fixnt kombindciu perindopril arginin/amlodipin
mozno dosiahnut dal$ie a¢inné, bezpecné a pretrvavajuce

Remkova A. Kombinacia inhibitora ACE...

znizenie 24-hodinového TK a TK meraného prilezitostne
v ambulancii. U tychto pacientov mozno povazovat pou-
zitie perindopril argininu/amlodipinu vo fixnej kombinacii
v manazmente hypertenzie za u¢innu a bezpe¢ni moznost
na dosiahnutie normalizacie TK.

Fixna kombindcia perindopril argininu/amlodipinu pred-
stavuje liecbu volby na ucinnu kontrolu 24-hodinového TK
u hypertonikov, ktori nedosiahli ciefové hodnoty TK pri liecbe
inhibitorom ACE a/alebo BKK. Touto lie¢ebnou stratégiou
mozno bez zretela na komorbidity dosiahnut kontrolu TK
u 82 % pacientov, ktori predtym nedosahovali cielové hodnoty
TK pri lie¢be inhibitorom ACE a/alebo BKK.

Zaver

Kombindcia perindoprilu/amlodipinu predstavuje G¢innu
a bezpe¢nu antihypertenznu lie¢bu, ktorej vyhody u hyper-
tonikov s vysokym KV rizikom su jasne zdokumentované.
Na zaklade vysledkov stadie ASCOT-BPLA a subanalyzy
studie EUROPA hodnotiacej BKK je jasne zdokumentovana
jedine¢nost tejto kombindcie na redukciu mortality a zlep-
$enie prognozy hypertonikov. Tato kombinacia v stcasnosti
uz obsahuje inovovanu formu perindopril argininu namiesto
star$ieho, menej vyhodného perindopril erbuminu (17 - 20).
Dostupnost kombinacie perindopril argininu/amlodipinu vo
fixnych davkach (5/5, 5/10, 10/5 alebo 10/10 mg) ulahcuje
manazment lie¢by (s moZznostou jej titracie), zlepSuje adhe-
renciu k lie¢be a tym aj kontrolu hypertenzie.
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