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Cil: Zjistit, jestli je mozné predpovédét non-adherenci (NA) k Ié¢bé chronického srde¢niho selhani (CHSS) na zakladé vysledkd
bézné provadénych vysetieni.

Metody: Byly analyzovény vysledky klinickych a laboratornich vysetfeni a data z pacientského dotazniku. Souéasti bylo subjektivni
hodnoceni adherence (A) pacientem a Iékafem. Referenéni metodou pro prikaz NA bylo vysetteni sérovych hladin 1ék{ (SHL).
Vysledky: Bylo zafazeno 81 pacientl. Stanovenim SHL byla NA zjisténa u 25 %. VSichni pacienti uvedli, Zze Iéky uzivaji
spravné, vynechani nékteré davky v tydnu pfipustilo 18% A a 25% NA (p = 0,53). Lékaf predpokladal NA spravné u 40 %
NA a chybné u 10% A. Byl trend k ¢astéjsi NA u Zen (p = 0,055), méné casta byla u pacientl z vesnice nebo malého mésta
(p =0,031). NA méli vyssi systolicky (137 = 13 vs. 124 + 15 mmHg, p = 0,001) i diastolicky (83 £ 11 vs. 75 £ 9 mmHg, p = 0,002)
krevni tlak. Byl trend k vyssi tepové frekvenci u NA (83 + 18 vs. 73 + 13, p = 0,052), v podskupiné lé¢enych betablokatory byl
rozdil signifikantni (94 + 19 vs. 73112, p < 0,001). Adherentni nesignifikantné Iépe hodnotili svij zdravotni stav (p = 0,052).
V ostatnich parametrech nebyl nalezen rozdil.

Zavér: NA mlzeme piredpokladat u Iécenych pacient( s pretrvavajicim vyssim TK a u pacientl s vyssi TF pfi [é¢bé betablokatory.
NA Ize potvrdit stanovenim SHL.

Kli¢ova slova: chronické srde¢ni selhdni, non-adherence k 1é¢bé, sérové hladiny 1éka.

How to recognize a non-adherent chronic heart failure patient?

Objective: To evaluate drug non-adherence (NA) in chronic heart failure (CHF) patients based on routine examinations.
Methods: Routine examination results, patient questionnaires as well as adherence (A) assessment by both the patient and
physician were analyzed. Serum drug levels (SDLs) were used as a reference method.

Results: Eighty-one patients were enrolled. Using SDL, non-adherence was shown in 25 %. All patients reported to have taken their
drugs properly. Omission of a dose a week was admitted by 18 % of A and 25 % of NA patients (p = 0.53). The physician correctly
assumed NA in 40 % of NA patients, but incorrectly in 10% of A. There was a trend among women to be more non-adherent (p =
0.055) while in patients from a village or small town lower NA (p = 0.031) was observed. The systolic (137 + 13 vs. 124 + 15 mm Hg,
p =0.001) and diastolic (83 £ 11 vs. 75 £ 9 mm Hg, p = 0.002) blood pressure values were higher in NA. There was a trend towards
a higher heart rate (83 £ 18 vs. 73 + 13, p = 0.052) in NA, with a significant difference in patients treated with beta-blockers (94
+19vs. 73 + 12, p < 0.001). Adherent patients rated their health status better (p = 0.052). No differences were found in the other
parameters.

Conclusion: NA may be predicted in persistent high blood pressure and in high heart rate despite beta-blockers. NA can be
confirmed by SDL assessment.
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Uvod

Zakladem lécby chronického srde¢niho sel-
hani (CHSS) je farmakoterapie, kterd prokazatelné
Zlepsuje progndzu pacientl (1). Non-adherence
(NA) klécbé CHSS je astd (2,3,4 ,5,6,7,8,9) aje
spojena s ¢astéjsimi hospitalizacemi a vyssi mortali-
tou (2,4,5,7,8,9). Ovéfeniadherence (A) miZe byt
ddlezitym faktorem pfi rozhodovéani o dalsi strate-
gii lécby symptomatickych pacientd. Prokdzat NA
je ale zpravidla obtiZné a 74dna z pouZivanych
metod nenti idedlni (3). Mezi tzv. nepiimé metody
patfi subjektivni hodnocenf A pacientem pomoci
dotaznikd, vyuZiti pocitadel tablet, elektronickych
monitorovacich systémU a analyz zéznamU zdra-
votnich pojistoven o preskripci a vydeji 1éCiv (3).
Mezitzv. pfimé metody hodnoceni A fadime osob-
ni dohled zdravotnického persondlu nad uzitim
medikace a stanoveni [ékd nebo jejich metabolitd
v séru nebo v modi, nejcastéji metodou kapali-
nové chromatografie v kombinaci s hmotnostni
spektrometrif (3). Klinicky pifnos a spolehlivost této
metody byly ovéfeny pfedevsim ve studiich se
zdanlivé rezistentnimi hypertoniky (10, 11, 12, 13, 14,
15,16, 17). Autofi tohoto ¢lanku metodu poutili také
khodnoceni A u pacientl s akutni dekompenzaci
CHSS (18) a u pacient se stabilnim CHSS (v tisku).

Vyuzitf vySe uvedenych metod v bézné kli-
nické praxi je vsak problematické (3). Subjektivni
hodnoceni A pacientem pomoci dotaznikl je
nespolehlivé (3, 17). Monitorovaci systémy maji
relativné vysokou specificitu, ale nizsi senzitivitu,
protoze nejsou schopny prokazat, ze pacient
lék skute¢né uzil (19). Stejné jako pfimé metody
hodnoceni A jsou navic finan¢né a/nebo caso-
vé naro¢né. Optimalni by tak bylo, kdybychom
byli NA schopni identifikovat na zékladé bézné
dostupnych dat a parametrui.

Cil

Cilem préce bylo analyzovat nékteré so-
ciodemografické Udaje a vysledky standardné
pouzivanych klinickych a laboratornich vy3etienf
U pacientd se stabilnim CHSS a zhodnotit moz-
nost jejich vyuziti k predikci NA k [é¢bé CHSS.

trické studie, kterd byla primarné zaméfena na
hodnoceni A k Ié¢bé CHSS stanovenim SHL me-
todou kapalinové chromatografie v kombinaci
s hmotnostnf spektrometrii. Do studie byli zafa-
zeni konsekutivni pacienti sledovani v poradné
pro CHSS I. interni kardioangiologické kliniky
Fakultni nemocnice Hradec Kralové. Vsichni paci-
enti byli v dobé zafazeni ve stabilizovaném stavu
s nastavenou medikaci CHSS. Podminkou zafa-
zeni byl vék nad 18 let a podpis Informovaného
souhlasu s Ucasti ve studii. Studie byla schvélena
Etickou komisi FN HK a byla provedena v souladu
s Helsinskou deklaraci.

Pacienti byli do studie zafazeni v prlibéhu
bézné ambulantni kontroly. Kromé odbéru kr-
ve na vysetfenf SHL (medikace CHSS a arteridIni
hypertenze) byla provedena standardni klinicka
a laboratorni vysetfeni (glykemie, mineralogram,
jaterni testy, rendinf funkce, lipidogram, funkce
stitné zl&zy, NT-proBNP, krevni obraz, INR u paci-
entl [écenych warfarinem). Dale pacienti vyplnili
dotaznik zaméfeny na nékteré sociodemografic-
ké Udaje, na znalost jimi uzivané medikace, na je-
jich ndzor na uzivané léky, na vyskyt nezadoucich
Ucinkd lékd a na nékteré faktory ovliviujici uzivani
lékd. Soucasti dotazniku bylo také hodnoceni
kvality Zivota pacientem a subjektivni hodnoceni
jejich A klécbé. Dotaznik byl pfipraven autory
pouze za Ucelem této studie. Hodnocen byl také
subjektivni ndzor odetfujiciho lékafe na A pacienta
k1é¢bé (bez znalosti vysledkd vysetfeni SHL).

Stanoveni sérovych hladin lékd
a jejich hodnoceni
SHL byly vysetfovany metodou kapalinové

chromatografie v kombinaci s hmotnostni spek-

Tab. 2. Hodnoceni adherence k lécbé

trometrif. Detekce analyzovanych latek byla pro-
vedena hmotnostnim spektrometrem s vyuzitim
linedmiiontové pasti (LQT XL, Thermo Scientific,
San Jose, CA, USA) (20, 21). Vsechny procedury
byly provedeny tak, jak bylo popsano dfive (10,
18). Timto zplsobem jsme byli schopni stanovit
prakticky celé spektrum &kt uzivanych v 1é¢bé
chronického srde¢niho selhanf a arteridIni hyper-
tenze (betablokatory, blokatory AT1 receptoru
pro angiotensin, diuretika vcetné antagonistl
aldosteronu, blokatory kalciovych kanald, bloka-
tory a-receptord sympatiku, centralné plsobici
antihypertenziva, digoxin a amiodaron + jeho
aktivni metabolit). Z technickych dlvodU nebylo
mozno vysetfovat hladiny inhibitord angiotenzin
konvertujictho enzymu (ACEI), které tak byly
z analyzy vylouceny.

Vzhledem k obtizné interpretaci kvantitativ-
niho hodnocenf sérovych koncentracf ék{ byl

Tab. 1. Zdkladni charakteristiky celého souboru

Pocet pacientl 81

Zeny 27 (33%)

Veék (roky) 65 (58-71)
Ejekeni frakce levé komory (%) 30 (25-41)
Systolicky tlak krve (mmHg) 130 (120-135)
Diastolicky tlak krve (mmHg) 75 (70-81)
Tepova frekvence (tep/ min) 71 (65-82)
NT-proBNP (pg/ml) (median) 702 (304-2212)
Pocet uzivanych Iékd 8 (6-10)
Hlavni pficina CHSS

B dilata¢ni kardiomyopatie 31 (39%)

B ischemicka choroba srde¢ni | 21 (26%)

B jind definovand kardiomyopatie | 6 (7 %)

B chlopennivada 4 (5%)

B vice pficin 14 (17 %)

B neurteno 5 (6%)

Data jsou vyjddrena jako medidn (25.-75. percentil).
Diagndzy jsou uvedeny jako pocty pacientt (% z ce-
lého souboru).

Metoda hodnoceni adherence A NA
Objektivni metoda (sérové hladiny 1ékd) 61 20
Odhad adherence lékatem — spravny odhad 55 (90 %) 8 (40%)
Hodnoceni pacientem — Uzivate léky spravné? (ano/vétsinou ano) 61 (100%) 20 (100 %)

A - adherentni pacienti; NA — non-adherentni pacienti (pocet zjistény stanovenim sérovych hladin léku)

Vyjddreno jako pocet pacient(i (% z podskupin A/NA).

Tab. 3. Sociodemografickd data

A (61) NA (20) P
Jako referen¢ni metoda pro prikaz NA bylo Zeny 19 (31%) 8 (40%) 0,055
pouzito stanoven( sérovych hladin lékd (SHL). vek (roky) 65 (59-69) 70 (47-77) 0436
Vzdélani — zékladni 30 (49%) 8 (40%) 1
Metodika - stfedoskolské + vysokoskolské 31 (51%) 12 (60%) 1
Bydlisté — vesnice + mésto < 10 tis. obyvatel 43 (70%) 13 (65 %) 0,031
SocidInf situace - Zije sém 15 (25 %) 9 (45%) 0,617

Soubor pacientl a plan studie
V této praci jsou podrobné analyzovana data

A —adherentni pacienti; NA — non-adherentni pacienti (pocet Zjistény stanovenim sérovych hladin lékd)
Vyjadreno jako medidn (25.-75. percentil) nebo jako pocty pacientt (% z podskupiny A/NA).

ziskand z prospektivni observa¢ni monocen- p=hodnota statistické vyznamnosti rozdilu mezi A a NA pacienty (tucné uvedeny hodnoty statisticky vyznamné)
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A (61) NA (20) p
Hlavni nemoc vedouci k CHSS (nejc¢astéjsi priciny)
dilata¢ni kardiomyopatie 21 (34%) 10 (50%) 0,628
ischemicka choroba srde¢nfi 19 (31 %) 2 (10%) 1
Dalsi onemocnéni
arteridlni hypertenze 47 (77 %) 16 (809%) 1
ischemicka choroba srde¢ni 34 (56 %) 6 (30%) 0,161
cévni mozkova piihoda 5(8%) 4 (20%) 1
kongnitivni deficit 2 (3%) 2 (10%) 1
chronicka obstrukeni plicni nemoc 4(7 %) 2 (10%) 1
malignita 4(7%) 2(10%) 1
ischemicka choroba dolnich koncetin 6 (10%) 1(5%) 1
anémie 14 (23 %) 4 (20%) 0,538
fibrilace sini 6 (10%) 5(25%) 0,447
diabetes mellitus 25 (41 %) 8 (40%) 0,197
Uzkost/deprese 18 (30%) 8 (40%) 0,161
terapie antidepresivy 9 (15%) 4 (20%) 1
implantabilni kardioverter/defibrilator 30 (49%) 5(25%) 0,303
resynchroniza¢ni lé¢ba 18 (30%) 6 (30%) 0,303

A —adherentni pacienti; NA — non-adherentni pacienti (pocet zjistény stanovenim sérovych hladin lékd)

Vyjddreno jako pocty pacientt (% z podskupiny A/NA).

p = hodnota statistické vyznamnosti rozdilu mezi A a NA pacienty (tucné uvedeny hodnoty statisticky vyznamné)

za dUkaz poziti Iéku povazovéan nélez jakéhokoliv
detekovatelného mnozstvi. Pacient byl oznacen
jako NA k 1é¢bé, pokud v jeho séru nebyl deteko-

van minimalné jeden vysetfovany lék.

Statisticka analyza

Pro popis souboru byla pouZita standardnf
deskriptivnf statistika. Normalnf rozdélenf dat
bylo hodnoceno Kolgomorov-Smirnovovym tes-
tem. Kvantitativni proménné s normalnim rozdé-
lenim jsou uvadény jako prmér + smérodatna
odchylka, kvantitativni proménné s nédhodnym
rozdélenim jako medidn (25. a 75. percentil)
a kvalitativni proménné jsou popsany absolutni-
mi a relativnimi ¢etnostmi (procenta). Pro porov-
nani dvou skupin byl pro kvalitativni proménné
pouzit chi-kvadrat test nebo Fisherlv exaktni
test a pro kvantitativni proménné Studentdv
neparovy t-test (pro normalnirozdélenf dat) ne-
bo Mann-Whitney test (pro ndhodné rozdélen{
dat). Pro viechny testy byla hodnota p< 0,05
definovana jako statisticky vyznamna.

Vysledky

Do studie bylo zafazeno 81 konsekutivnich
pacient(, zakladni charakteristiky souboru jsou
uvedeny v tabulce 1.

Na zakladé stanoveni SHL byla NA zjisté-
na u 20 pacientd (25%). Vsichni (100%) A i NA
smysluplné a vsichni také uvedli, ze léky uzivaji
spravné. Obdobny pocet A (18%) i NA (25 %)

www.iakardiologie.cz

pacientl (p= 0,53) pfitom pfipustil vynechani
nékteré davky Iéku v pribéhu jednoho tydne.
Osettujici Iékar NA spravné urcil u 40% NA pa-
cientl a naopak chybné NA predpokladal u 109%
adherentnich. Celkem tak spravné A/NA rozpo-
znal u 78 % pacient( (tabulka 2).

A a NA pacienti se vyznamné nelisili ve véku,
socialnf situaci (Zije sém nebo ve spole¢né do-
macnosti s jinou osobou) ani stupni dosazeného
vzdélani. Byl zaznamenan trend k Casté&jsi NA
u Zen (p = 0,055) a signifikantné méné casta byla
NA u pacientt Zijicich na vesnici nebo malém
mésté (do 10 tisic obyvatel) ve srovnani's vétsimi
mésty (p = 0,031) (tabulka 3).

Mezi obéma skupinami nebyl nalezen statis-
ticky vyznamny rozdil v zékladnim onemocnént
vedoucim k srde¢nimu selhani ani v pfftomnosti
jinych komorbidit. U obdobného poctu pacien-
td byla indikovana nefarmakologické lé¢ba CHSS
(resynchronizace, implantabiln{ kardioverter/
defibrilator) (tabulka 4).

Ve srovnani's A méli NA pacienti signifikant-
né vyssi systolicky (137 £ 13 vs. 124 £ 15 mmHg,
p=0,001) i diastolicky (83 + 11 vs. 75£9mmHg,
p= 0,002) krevni tlak (TK). Ve skupiné viech
pacientl byl zfetelny trend k vyssi tepové fre-
kvenci (TF) u NA (83 +18 vs. 73+ 13, p=0,052)
a v podskupiné pacientd lécenych betabloka-
tory byla TF u NA vyssi signifikantné (94 +19
vs. 73+£12, p< 0,001). U jinych klinickych pa-
rametrl nebyl nalezen statisticky vyznamny
rozdil (tabulka 5).
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Obé skupiny se vyznamné nelisily v zadném
z hodnocenych laboratornich vysetieni. Rozdil
nebyl nalezen ani v poctu dosazenych terape-
utickych hodnot protrombinového ¢asu (INR,
tj. International Normalized Ratio) u pacientt
lécenych warfarinem (tabulka 6).

Vyznamneé se nelisil pocet pacientd, kteff
uvedli, Ze jsou spokojeni s kvalitou svého Zivota
a obdobny byl i pocet téch, ktefi si mysli, ze by se
kvalita jejich Zivota zlepsila, pokud by nemuseli
léky uzivat. V kvantitativnim hodnoceni zdra-
votniho stavu (vyjadfeno na stupnici 1-100 %)
byl u A pacientd zaznamenan trend k vyssim
hodnotdm, ale ani zde nebyl rozdil statisticky
vyznamny (p = 0,052) (tabulka 7).

Shodny pocet pacientl (75 %) v obou sku-
pindch povazuje za dllezitou osobnost |ékare,
ktery jim léky doporucil, a vice nez 90% pacient
v obou skupinach pfipustilo, Ze jim v minulosti
nékdo vysvétlil vyznam spravného uzivani lékd
(tabulka 7).

Pfi porovnani A a NA pacientd nebyl zjistén
statisticky vyznamny rozdil v poctu téch, kteff
znaji ndzvy a pocet druht 1ékd, které uzivaj.
Obdobny pocet pacientl v obou skupinach
pouziva davkovac na Iéky. Nelisil se pocet paci-
entd, kterf léky uzivaji v jedné resp. vice dennich
davkéch a nebyl rozdil ani v poctu téch, kteff
povazuji davkovani 1x denné za vyhodnéjsi.
Obdobny pocet pacientd si také mysli, ze uziva
pfilis mnoho 1ékd. Mezi A a NA pacienty nebyl
rozdil ve vyskytu nezddoucich ucinkd 1ékd ani
v jejich vlivu na uzivani medikace pacientem
(tabulka 7).

Diskuze

NA k farmakoterapii CHSS byla ve studiich
dokumentovana u 11-60% pacientl (2, 3,4, 5, 6,
7,8,9) a byl prokazan i jeji nepfiznivy vliv na po-
¢ty akutnich oSetfeni pro dekompenzaci CHSS,
na pocty hospitalizaci a na mortalitu (2, 4, 5, 7,
8, 9). Hodnoceni A mlze byt pfinosné zejména
u pacientd, kteff zlstavaji symptomaticti i pfi
maximalni medikamentdzni 1é¢bé a u kterych
mohou byt zvazovany daldf nakladné lécebné
metody (resynchronizace, dlouhodobé obéhové
podpory, transplantace srdce).

Prokdzat NA je ale vétsinou v bézné klinic-
ké praxi obtizné a zadné s metod pouzivanych
k hodnoceni A nenfidealni (3). Senzitivita metod
zalozenych na subjektivnim hodnoceni pacienty
jenizka (3,17) a A je pacienty zpravidla nadhod-
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nocena (12, 22). V nasi studii 100% A i NA paci-
entl uvedlo, Ze léky uziva spravné, ale zaroven
18% A a 25% NA pacientd pfipustilo vynechéni
nékteré davky 1ékd v pribéhu jednoho tydne.
Také schopnost |ékafe rozpoznat NA je omezend
(22), coz potvrzuje i nase prace, ve které |ékaf
spravné odhadl NA jen u 40% téchto pacientd
a naopak u 10% A pacientd chybné predpo-
klddal nespolupraci. K jinym z&vérdim ale dosla
studie italskych autort (12), ktefi prokazali shodu
nazoru osettujiciho Iékare s objektivnim hodno-
cenim NA pomoci SHL u zdanlivé rezistentnich
hypertonikd.

Dalsi metody, jako napf. hodnoceni A po-
moci analyzy zaznamU zdravotnich pojistoven
o preskripcia vydeji lé¢iv nebo vyuZiti pocitadel
|ék a monitorovacich systémU jsou metody
vhodné pro klinicky vyzkum, pro béznou kli-
nickou praxi jsou ale obtizné pouzitelné (3, 23).
Stanoveni hladin 1ékd v séru (10, 11, 12, 16, 17)
nebo v modi (14, 15) se ukazalo byt vhodnou
a pfesnou metodou k hodnoceni A u zdanlivé
rezistentnich hypertonikl a autofi této prace
v pfedchoz studii ovéfili jeji vyuzitelnost také
u pacientd se srde¢nim selhanim (18). Rozsifenti
stanoveni SHL do bézné praxe ale mdze byt
limitovéno finan¢nimi naklady a technickymi
naroky na vybaveni laboratofe.

Pro kazdodenni praxi by tak bylo optimalni,
kdybychom uméli NA poznat, nebo alespon
s velkou pravdépodobnosti pfedpoveédét, na
zakladé bézné dostupnych klinickych, labora-
tornich a sociodemografickych dat a parametra.

Ve studiich se zdanlivé rezistentnimi hyper-
toniky byl u NA pacientl opakované dokumen-
tovén signifikantné vyssi systolicky i diastolicky
TK (10, 12, 24, 25), signifikantni variabilita hodnot
TK mezi jednotlivymi ndvstévami (26) a také vyssi
TF (10, 12, 25). V souladu s témito daty jsme ta-
ké v nasi studii prokdzali statisticky vyznamné
vys$si systolicky i diastolicky TK u NA pacientd.
Byl u nich také zfetelny trend k vy3si TF, ktery
v podskupiné pacientd lé¢enych betablokatory
doséhl statistické vyznamnosti. Klinicky vyznam
této skute¢nosti dokladaji vysledky nékterych
studii, které poukazuji na moznou horsi progné-
zu pacientl s CHSS a vyssi TF (27, 28). Pokud je
autordm tohoto ¢lanku zndmo, jsou vyse uve-
dend data tykajici se TK a TF u pacientd s CHSS
dokumentovéna poprvé. U zéddného jiného kli-
nického parametru jsme vyznamny rozdil mezi

A a NA pacienty neprokazali.

Adherence k [é¢bé mUze byt ovlivnéna také
nékterymi sociodemografickymi faktory. V nasi
praci byl zaznamenan trend k ¢astéjsi NA u Zzen
(p = 0,055), ale zavéry studii hodnoticich vliv
pohlavi na A k 1é¢bé arteridIni hypertenze (13, 29,
30) i CHSS (31, 32) nejsou jednoznacné. Podobné
nejasny je také vliv véku. Tzv. rezistentni hyperto-
nici jsou zpravidla prdmeérné mladsi nez pacienti
ve studiich s CHSS. V obou skupindach je vétsinou
pozorovan trend k lepsi A u starsich osob (3, 10,
12,13,33).V nasi studii nemél vék na A vliv. Stejné
tak jsme nenalezli rozdil mezi pacienty zijicimi
samostatné v porovnani s temi, kteff Ziji ve spo-
le¢né domacnosti s jinou osobou. Signifikantné
lépe v nasi studii k Ié¢bé adherovali pacienti Zijicl
na vesnici a/nebo v malém mésté (p= 0,031).
Ani vliv mista bydlisté na A ale neni v literature
popsan jednozna¢né. Napfiklad autofi kanadské

Tab. 5. Klinické ndlezy

studie u vice nez 10tis. osob s CHSS nezazna-
menali rozdil mezi pacienty Zzijicimi na venkove
a ve mésté (34).

Lepsi A k 1é¢bé mivaji také pacienti s vyssim
vzdéldnim (13, 31, 35), ale v nasem souboru jsme
tento vliv nepozorovali. Dllezitym faktorem je
také tzv. zdravotni gramotnost, kterd je vsak
i mezi pacienty v pokrocilych stadiich CHSS niz-
k& (36). Jeji vyznam potvrdila také studie americ-
kych autord (37), ve které podpUrna intervence
(edukace, monitorace lé¢by, komunikace odbor-
nych Iékafl s Iékafi zajistujicimi primarni péci)
zlepsila adherenci pacientU k [é¢bé CHSS. V nasi
studii vice nez 90% pacientl v obou skupinach
pfipustilo, ze jim v minulosti nékdo smysl a vy-
znam lécby vysvétloval. 75% A i NA pacientl
také povazovalo za ddlezitou osobnost Iékare,
ktery jim Iéky doporucil. Tato data potvrzuji za-

Hodnoceny parametr A (61) NA (20) P
Funkéni tiida NYHA = 1 + 11 41 (67 %) 9 (45 %) 1
=+ 1v 19 (33%) 11 (55 %) 1
Ejekeni frakce levé komory (%) 30 (25-40) 33 (26-45) 0,619
Systolicky tlak krve (mmHg) 124 +15 137+13 0,001
Diastolicky tlak krve (mmHg) 75+9 83+ 0,002
Tepova frekvence (tep/minutu) 73+13 82+18 0,052
Tepova frekvence u pacientl s betablokatory (tep/minutu) 73+12 94+19 <0,001
Hmotnost (kg) R+17 97+18 0,346
Body mass index 30 (28-34) 33 (27-35) 0,371
Otoky 13 (21 %) 12 (60%) 0,161
Chréipky 7 (11%) 4(20%) 0,538

A - adherentni pacienti; NA — non-adherentni pacienti (pocet zjistény stanovenim sérovych hladin lékd)
Vyjddreno jako medidn (25.-75. percentil), pramér (pram. + smérodatnd odchylka) nebo jako pocet (% z podsku-

piny A/NA).

p — hodnota statistické vyznamnosti rozdilu mezi A a NA pacienty (tucné uvedeny hodnoty statisticky vyznamné)

Tab. 6. Laboratornivysetfeni

Hodnoceny parametr A (61) NA (20) p
NT-proBNP (pg/ml) 702 (296-2114) | 744 (482-3456) | 0,408
Kreatinin (umol/l) 128 (99-157) 119 (97-147) 0,494
Cleareance kreatininu (ml/min) 47 (35-66) 55(36-71) 0437
Urea (mmol/I) 8,7 (72-11,6) 8,5(59-10,79 0,187
Cholesterol (mmol/I) 46+12 50+14 0,26
Cholesterol u pacientl uzivajicich statin (mmol/l) 42+09 50+1,6 0,178
Kalemie (mmol/1) 46405 47+04 045
Kalemie pfi lé¢bé verospironem (mmol/l) 46+04 4,6+0,5 0,781
Glykovany hemoglobin 53 (49-76) 48 (43-78) 0434
Laboratorni hodnoceni funkce stitné zlazy — netcinna lécba 2 (22%) 1 (25 %) 1
Warfarin — 1ék uziva 25 (41%) 5(25%) 0,347

- terapeutické rozmezf (INR = 2-3) 14 (56 %) 2 (40%) 1

— mimo teraputické rozmezi 11 (44 %) 3(60%) 1

- neucinnd lé¢ba (INR pod 2,0) 6 (24%) 3(60%) 04

NT-proBNP — N-termindini fragment z pro-brain natriuretic peptide; INR — international normalized ratio; A — ad-
herentni pacienti; NA — non-adherentni pacienti (pocet zjistény stanovenim sérovych hladin ékd)
Vyjddreno jako medidn (25.-75. percentil), pramér (prdm. + smérodatnd odchylka) nebo jako pocet (% z podsku-

piny A/NA).

p — hodnota statistické vyznamnosti rozdilu mezi A a NA pacienty (tucné uvedeny hodnoty statisticky vyznamné)
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Tab. 7. Pacientsky dotaznik

ORIGINALNI PRACE (

JAK POZNAT NESPOLUPRACUJICIHO PACIENTA SE SRDECNIM SELHANIM?

Otazka A (61) NA (20) p
Jste spokojen/a s kvalitou Vaseho Zivota? ano/spise ano 50(82%) | 12(60%) 0,495
Byla by kvalita Vaseho Zivota lepsi, kdybyste ano/spise ano 12 (20%) 4 (20%) 0,53
nemusel/a uzivat Iéky ?
Ohodnotte svij zdravotni stav na stupnici 65 (50-80) | 50 (40-70) | 0,052
(0-100%)
Ma na to, jak Iék uzivate, vliv osobnost ano/spise ano 46 (75 %) 15 (75%) 1
doporucujiciho Iékare?
Viysvétloval Vam v minulosti nékdo, pro¢ je ano/spise ano 56 (92%) | 19 (95%) 1
ddlezité léky uzivat?
Kdo Véam pripravuje Iéky? sam 55 (90 %) 18 (90 %) 1,00
Pouzivate davkovac na léky? ano 30 (49 %) 11 (55 %) 0,653
Znédte pocet druhl Iékd, které uzivate? ano 39 (64 %) 7 (35%) 1
Pamatujete si ndzvy Iékd, které uzivate? ano viechny 30 (37 %) 8 (40%) 0,17
Kolikrat denné uzivate léky? 1% 10 (16 %) 4 (20%) 1
Je pro Vas lepsi uzivat léky jen 1x dnné ? ano/spise ano 33 (54%) 13 (65%) 1
Myslite si, ze uzivate pfilis mnoho lékd? ano/spise ano 16 (26 %) 9 (45 %) 1
Myslite si, ze ma pro Vas smysl uzivat léky ano/spise ano 60 (98%) | 20 (100%) 1
pravidelné?
Kolikrat tydné vynechate nékterou davku léku? nikdy 50 (82 %) 15 (75 %) 0,53
1< 5(8%) 5(25%) 1
vice nez 1x 6 (10%) 0 1
Kterou dennf davku vétsinou vynechate? nevynechavam 51 (84 %) 14 (70 %) 0,521
ranni 0 2 (10%) 1
poledni 5(8%) 2 (10%) 1
vecerni 5(8%) 2 (10%) 1
Ma vzhled/velikost tablet vliv na to, jestli Iéky ano/spise ano 4(7%) 2 (10%) 1
uzivate spravné?
Pocitujete nezaddouci Ucinky lék? nikdy 30 (49%) 8 (40%) 0,67
obcas + pravidelné | 11 (18%) 6 (30%) 1
Majfi nezddouci Ucinky 1ékd vliv na to, jestli léky ano/spfse ano 12%) 2 (10%) 1
uzivate spravné ?
Mivate po lécich nechutenstvi? nikdy 44 (72 %) 11 (55 %) 0,362
obcas + pravidelné 5(8%) 2 (10%) 1
V minulosti dokumentované nezadouci icinky 21 (34 %) 8 (40%) 0,628
|ékd (dokumenace)

A —adherentni pacienti; NA — non-adherentni pacienti (pocet zjistény stanovenim sérovych hladin lékd)
Vyjddreno jako medidn (25.-75. percentil) nebo jako pocet (% z podskupiny A/NA).
p — hodnota statistické vyznamnosti rozdilu mezi A a NA pacienty (tu¢né uvedeny hodnoty statisticky vyznamné)

sadni vyznam dlouhodobé spoluprace mezi
|ékafem a pacientem (38, 39).

Zdanlivé logicky pfedpoklad, Zze uzivani
|ékd ve vice dennich davkéach povede k horsi A
nez davkovanijedenkrat denné, byl potvrzen
jen v nékterych studiich (40, 41), zatimco jiné
jej u pacientd s CHSS i dalsimi onemocnénimi
jednoznacné nepotvrdily (31,42, 43). Stejné tak
uzivani vétsiho mnozstvi druht |ékd zfejmé
nemusi automaticky znamenat horsi A (35).
Na druhou stranu ale existuji data prokazujicf
priznivy vliv fixnich kombinaci 1ékd (tj. dva
nebo vice 1kl v jedné tableté) na A i na sni-
zeni poctu klinickych pfihod (44, 45, 46). V nasi
studii uzivali A i NA pacienti stejné mnozstvi
druht 1ékl a nelisil se ani pocet téch, ktefi Iéky
uzfvali v jedné nebo vice dennich davkach.
Obdobny pocet pacientl v obou skupinéch

www.iakardiologie.cz

také povazoval davkovani 1x denné za vy-
hodnéjsi.

Pacienti s CHSS ¢asto trpf dalsimi choroba-
mi, jako je napf. diabetes mellitus (DM) nebo
hyperlipoproteinemie, u kterych ucinnost Ié¢by
hodnotime béznymi laboratornimi vysetfenimi.
Mohli bychom predpokladat, ze A k lé¢bé CHSS
bude u téchto pacientl obdobné jako A k 1é¢bé
pfidruzenych onemocnénf (Iéky uzivaji ve stej-
nou denni dobu, nékteré jsou predepisovany
stejnym lékafem...). Nabizi se tak event. moznost
predikovat A k [é¢bé CHSS napf. hodnocenim
kontroly DM nebo hypercholesterolemie. Je
znamo, Ze horsi adherence k 1é¢bé DM je spo-
jena s vyssi hladinou glykovaného hemoglobinu
(HbATc) (47,48, 49). Obdobné je vyssiadherence
k 1é¢bé statiny spojena s nizsimi sérovymi hladi-
nami celkového cholesterolu, LDL-cholesterolu,
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triglycerid? a vy3si hladinou HDL-cholesterolu
(39, 50, 51). V nasi studii rozdil hodnot HbAlc
u diabetikll ani hladin cholesterolu u pacientd
|éc¢enych statiny nedosahl v porovnani obou
skupin statistické vyznamnosti. Nebyl nalezen
rozdil ani v poctu A a NA pacientd, ktefi méli
lé¢bou dobfe kompenzovanou poruchu funkce
stitné zlazy.

Dalsi mozZnosti, jak posuzovat A k [é¢bé, by
mohlo byt hodnocenf ¢etnosti dosazenych te-
rapeutickych hodnot protrombinované ¢asu
(vyjadfovéano jako INR) u pacientd lécenych war-
farinem. V nasem souboru uZivali A pacienti war-
farin nesignifikantné ¢astéji nez NA. Mezi obéma
skupinami nebyl nalezen statisticky vyznamny
rozdil v ¢etnosti terapeutickych hodnot INR (INR
2-3) ani ve vyskytu neucinné (INR< 2) nebo nad-
meérné (INR> 3) Iécby. Supraterapeutické INR
(>3) ale nemél zadny NA pacient, zatimco mezi
A bylo zjisténo u 20% pacientd. Také v retro-
spektivni studii italskych autord (52), hodnotici
lé¢bu warfarinem u vice nez 10 tis. pacientd,
bylo dosazeno terapeutického INR (2-3) pouze
priblizné u poloviny pacient a i u téch, ktefi byli
hodnocenijako A (uzily vice nez 90 % Iékd), bylo
pouze 60% hodnot terapeutickych. Hodnoty
protrombinového ¢asu jsou ovliviiovany mno-
ha faktory (genetika, vék, pohlavi, dieta, Iékové
interakce, alkohol, probihajici interkurentni nebo
chronické onemocnént (jatra, Stitnd Zlaza, pra-
vostranné srdec¢ni selhani, nddorovd onemoc-
néni)) (53). Jednotlivé Sarze Warfarinu se také
mohou lisit pomérem enantiomerd S a R, a tim
mUZe byt rozdilnd i Ucinnost léku (54). Hodnota
INR mimo terapeutické rozmezi tak zfejmé ne-

musf znamenat jen NA k [é¢bé warfarinem.

Zaver

Subjektivni hodnoceniadherence k 1é¢bé je
nepresné. Non-adherenci je mozno predpokla-
dat u pacientl s CHSS, u kterych i pfi adekvatni
|é¢bé pretrvavaji vyssi hodnoty krevniho tlaku
a také u pacientd, ktefi maji pfi lé¢bé betabloka-
tory vyssi tepovou frekvenci. Non-adherenci je
u téchto pacientl mozno potvrdit nebo vyloucit
stanovenim sérovych hladin uzivanych Iékd.

Za hlavnilimitaci prace je mozno povazovat
velikost souboru, protoze maly pocet pacient(
limituje mozZnost analyzy vztahu nékterych mé-
né cetnych faktor( k Iékové adherenci.

Prdce byla podpofena z vyzkumného projektu
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