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Hodnotenie kvality a efektivnosti farmakoterapie
artériovej hypertenzie: Pouzivanie centralnych
antihypertenziv a alfablokatorov v liecbe artériovej
hypertenzie vo vztahu k odporucaniam ESC/ESH 2018
pre manazment artériovej hypertenzie
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Aktualizované Odporicania ESC/ESH pre liecbu artériovej hypertenzie z roku 2018 (dalej oznacované ako ,Standard”) obsahuju detailny
algoritmus farmakoterapie. Porovnali sme ho s klinickou praxou na Slovensku v obdobi tesne pred slovenskym vydanim tohto Standardu.
Analyzovali sme preskripciu vybranych centralnych antihypertenziv (metyldopa, moxonidin, rilmenidin) a alfablokatorov (doxazosin,
morbidity a mortality. Ich pouzitie na liecbu pacientov s hypertenziou bez komorbidit v dvoj- az Stvorkombinacii antihypertenziv nie je
v stilade so $tandardom. V realnej praxi boli v§ak sii¢astou takychto kombindcii az u 7,2 % hypertonikov bez komorbidit. Takato pre-
skripcia je CastejSia u starsSich pacientov, podiel pacientov vo veku > 80 rokov dosiahol 9,5 %. V Trencianskom a PreSovskom kraji sa
sledované antihypertenziva predpisuji hypertonikom bez komorbidit vjznamne Sastejsie nez v Banskobystrickom alebo Zilinskom kraji.
Pocet oSetrovanych hypertonikov v starostlivosti ani vek lekara nemali vplyv na toto preskripcné spravanie. V porovnani s liechbou podla
Standardu je terapia s centralnymi antihypertenzivami, resp. alfablokatormi nevyhodna. Naklady zdravotnej poistovne na farmakoterapiu
pacienta lieGeného dvoj- aZ Stvorkombinaciou antihypertenziv v silade so Standardom boli v porovnani s pacientom liecenym niektorou
zo sledovanych molekul nizsie v priemere 0 55 %, pri sucasnom o 33 % nizSom doplatku pacienta. V pripade nedostatocnej kontroly TK
niektorou z odporaéanych trojkombinacii by mal byt u pacientov bez komorbidit d'al$im preferovanym lieéivom do kombinécie blokator
mineralokortikoidnych receptorov spironolakton.
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Gaps in quality and effectiveness of drug therapy of arterial hypertension: Use of central antihypertensive
agents and alpha blockers in the treatment of arterial hypertension in the light of the 2018 ESC/ESH 2018
Guidelines for the management of arterial hypertension

The 2018 ESC/ESH Guidelines for the management of arterial hypertension introduced detailed drug treatment algorithm for hy-
pertension. In this manuscript we compared clinical practice in Slovakia with published Guidelines. We analyzed the prescription
of central antihypertensive drugs (methyldopa, moxonidine, rilmenidine) and alpha blockers (doxazosin, urapidil) in the period just
before the publication of the guidelines. The drugs under review have limited support in evidence-based medicine and most of them
lack long-term outcome data on morbidity and mortality. Their chronic use as part of 2- to 4-drug combinations in patients with hy-
pertension without comorbidities is not in accordance with guideline-based recommendations. Nevertheless, we have identified 7.2 %
of comorbidity free hypertensive patients treated with such combinations. Older patients were more frequently prescribed such
suboptimal combinations so that they were used in 9.5 % of octogenarians. There are significant regional differences in prescription
patterns: In the Tren¢in and PreSov regions, the analyzed drugs are prescribed significantly more often than in the Banska Bystrica
or Zilina regions. Neither number of treated hypertensive patients nor physician's age affected the analysed prescription behaviour.
In addition, suboptimal drug combinations using central antihypertensives or alpha blockers come at higher costs for both health
insurance and patient co-payment. When compared to suboptimal combination of central antihypertensives or alpha blockers, drug
costs per patient treated with guideline recommended 2- to 4-combination of antihypertensive agents was on average 55 % and 33 %
cheaper for the insurance and the patient, respectively.
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Uvod

Hypertenzia je celosvetovo roz-
Sirené civiliza¢né ochorenie, ktoré je
najcastejSou pric¢inou kardiovaskularnej
morbidity i mortality (1). Liecba vysokého
tlaku krvi (TK) je preto dolezitym pre-
ventivnym opatrenim tychto komplikacii.
Efektivna a bezpecna liecba sa opiera
o medicinu dokazov.

Koncom roka 2018 vyda-
la Europska kardiologicka spolo¢nost
a Europska spolo¢nost pre hypertenziu
aktualizované ,Odportcéania pre ma-
nazment artériovej hypertenzie* (dalej
»Odportacania ESC/ESH 2018%) (2). V tejto
analyze sme sa zamerali na pouZivanie
vybranej skupiny antihypertenziv vo far-
makoterapii hypertenzie na Slovensku.
Ide o centralne antihypertenziva (metyl-
dopa, moxonidin, rilmenidin) a alfablo-
katory (doxazosin, urapidil).

Tieto antihypertenziva sa maju
podla Odportucani ESC/ESH 2018 pouZi-
vat len vynimocne, v zriedkavych situa-
ciach, ak nie je mozné dosiahnut cielové
hodnoty TK kombinaciami lie¢iv z piatich
preferovanych skupin - t. j. diuretik, kal-
ciovych blokatorov, betablokatorov, ACE
inhibitorov a blokatorov angiotenzino-
vych receptorov. Pouzivanie centralnych
antihypertenziv a alfablokatorov, ktorych
vacsina je starSich ako 40 rokov, sa zvacsa
neopiera o medicinu dokazov a je ¢asto
spojené s vy$§im rizikom neziaducich
ucinkov (tabulka 1). V pripade nedosta-
tocnej kontroly TK niektorou z odporuca-
nych trojkombinacii by mal byt u pacien-
tov bez komorbidit dal$im preferovanym
lie¢ivom do kombinacie v prvom rade blo-
kator mineralokortikoidnych receptorov
spironolakton. U pacientov s hypertenziou
bez komorbidit, ktoré ovplyvinuji farma-
koterapiu hypertenzie, by sa tieto lie¢iva
nemali Standardne vobec pouzivat v dvoj-
az Stvorkombinacii antihypertenziv.

Analyza dat zdravotnej poistovne
o roc¢nej liecbe hypertonikov (5) kon-
Statovala neprimerane vysoku pre-
skripciu centralnych antihypertenziv,
resp. alfablokatorov, a to predovset-
kym u chorych s ,,nekomplikovanou*
formou hypertenzie bez relevantnych
komorbidit. Hypertonikom bez komor-
bidit sa tieto lie¢iva predpisovali v 10 %
pripadov, u hypertonikov s jednotlivymi
komorbiditami ovplyviiujicimi algo-

Tabul'ka 1. Postavenie vybranych centralnych antihypertenziv a alfablokatorov vo farmakoterapii hypertenzie

Metyldopa sa pouZiva ako liek volby pri lie¢be hypertenzie v gravidite.

PouZivanie agonistov imidazolinovych receptorov (moxonidin, rilmenidin) sa opiera o ich dokazany
krdtko- a strednodoby efekt na znizenie TK, chybaju vS§ak $tudie o ich dlhodobom benefite v zmysle

redukcie KV prihod a mortality (3).

Doxazosin je sice Ucinny v tretej Iinii liecby, ale pri lie¢be rezistentnej hypertenzie je spironolaktén

podstatne Ucinnejsi (4).

Urapidil md vyuZitie predov§etkym v parenteréinej forme pri akitnom manaZmente urgentnych
hypertenznych situdcii, chyba mu kvalitna medicina dékazov pre chronicku perordinu lie¢bu.

ritmus farmakoterapie dokonca v 13 az
20 % pripadov. Az 75 % predpisanych
centralnych antihypertenziv, resp. alfab-
lokatorov bolo predpisanych v dvoj- az
Stvorkombinacii antihypertenziv u hy-
pertonikov bez komorbidit. Naj¢astejSie
predpisovanymi lieCivami z tejto skupiny
boli moxonidin, rilmenidin a urapidil.
Stadia tieZ konstatovala velka variabilitu
medzi lekarmi v preskripcii tychto lieciv;
lekar s najva¢sim podielom preskripcie ich
predpisoval az pre 75 % svojich pacientov.

Tymto ¢lankom nadvizujeme na
citovant §ttdiu. PodrobnejSie sme skiimali
Struktaru pacientov s hypertenziou bez
komorbidit lie¢enych centralnymi antihy-
pertenzivami, resp. alfablokatormi v dvoj-
az §tvorkombinacii antihypertenziv, cha-
rakteristiky predpisujiicich lekarov, ako aj
finan¢né aspekty takto nastavenejfarma-
koterapie. Liecba tymito lie¢ivami v mono-
terapii moze byt sprievodnym artefaktom
diferencialnej diagnostiky sekundarnej
hypertenzie, preto sme monoterapiu
nezahrnuli do analyzy.

Metodika a subor dat

Analyzovali sme vykazant zdra-
votna starostlivost o 1124 041 poisten-
cov starsich ako 18 rokov v DOVERA
zdravotnej poistovni, ktortt poskytlo
3086 lekarov, z ktorych bolo 2 010 (65 %)
v§eobecnych lekarov a 1076 (35 %) Spe-
cialistov.

Hypertonik bol zadefinovany ako
pacient, ktory mal v ro¢nom klasifika¢-
nom obdobi (10/2016 - 9/2017) predpi-
sanych a vybratych aspon 121 §tandard-
nych davok lie¢iva (SDL) antihypertenziv
(z ATC skupin C02, C03, C07, C08, C09)
alebo mal v dvojro¢nom klasifikacnom
obdobi (10,2015 - 9/2017) aspori dva kon-
takty s lekarom s vykazanou diagnézou
hypertenzia (110 - 113 podla MKCH-10).

Ide o konzervativnu definiciu,
ktora mala zabezpecit spolahlivi iden-
tifikaciu tych pacientov, ktori st lieceni

na hypertenziu. Vkmeni DOVERA zdra-
votna poistoviia, a. s., i§lo o 228 923 pa-
cientov, ktori tvorili 15,6 % jej poistného
kmena.

Hypertonik bez komorbidit bol
charakterizovany ako pacient s hyper-
tenziou bez vybranych relevantnych ko-
morbidit. V datach vykazanej starostli-
vosti sme na zaklade metodiky v zahra-
nic¢nej literature (6, 7, 8, 9) identifikovali
komorbidity, ktoré ovplyviiuji algoritmus
farmakoterapie hypertenzie - srdcoveé
zlyhavanie, ischemicka choroba srdca,
fibrilacia predsieni, chronické zlyhanie
obliciek a diabetes mellitus. Pacientov
s tymito komorbiditami sme z analyzova-
ného stiboru hypertonikov vylacili. Sibor
hypertonikov bez komorbidit teda tvorila
podskupina 130 496 pacientov.

Farmakoterapiu u hypertonika
bez komorbidit sme analyzovali po-
¢as sledovaného obdobia jedného ro-
ka (10/2017 - 09/2018). Konec¢ny stibor
obsahoval len pacientov tych lekarov,
ktori mali vo svojej starostlivosti naj-
menej 10 hypertonikov bez komorbidit.
V sledovanom obdobi malo u tychto le-
karov vykazanu preskripciu antihyper-
tenzivnej liecby 110 983 hypertonikov
bez komorbidit.

Pri analyzovani rozdielov medzi
lekarmi sme pouzili upraventi metodiku;
skamali sme len preskripciu u tych leka-
rov, ktori sa starali najmenej o 30 nekom-
plikovanych hypertonikov (1537 lekarov).

Vysledky

Centralne antihypertenziva, resp.
alfablokatory sa vyskytli vo vykazanej
farmakoterapii u 10,1 % hypertonikov
bez komorbidit (n = 11 172). U hyperto-
nikov bez komorbidit (n = 7996) uzivalo
tieto lieky v dvoj- az Stvorkombinacii
antihypertenziv spolu 7,2 % pacientov.
Castejsi vyskyt takejto preskripcie bol
u zien (7,7 %, n = 4 229) neZ u muZov
(6,8 %, n = 3767).
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Podiel preskripcie centralnych
antihypertenziv, resp. alfablokatorov
v dvoj- az §tvorkombinacii stpal s vekom
pacienta (graf 1). Kym vo vekovej skupine
40 - 49-ro¢nych boli predpisané u 5,9 %
hypertonikov bez komorbidit (n = 1052),
vo vekovej skupine 80+ dosahoval tento
podiel aZ 9,5 % (n = 405).

V tomto trende nebol rozdiel me-
dzi pohlaviami; vynimku tvoria mladSie
vekoveé skupiny Zien. Zo 135 Zien vo ve-
kovych kohortach 19 - 29, resp. 30 - 39,
ktoré mali v dvoj- az Stvorkombinacii
predpisanych antihypertenziv aj central-
ne antihypertenzivum, resp. alfabloka-
tor, uzivalo 72 Zien (53 %) z tychto liecCiv
len metyldopu. Dve Zeny (2 %) uzivali
metyldopu v kombinacii s inym central-
nym antihypertenzivom alebo alfablo-
katorom. Metyldopa je liekom volby pri
liecbe hypertenzie v gravidite alebo pri
planovani pocatia.

Vyznamna Glohu pri preskripcii
centralnych antihypertenziv, resp. al-
fablokatorov v dvoj- az §tvorkombinacii
antihypertenziv zohravaji regionalne
rozdiely (graf 2). Viac ako 30 hypertoni-
kov bez komorbidit v kmeni malo 1 537
lekarov. Ti poskytovali zdravotni sta-
rostlivost spolu 95 623 hypertonikom bez
komorbidit. Najviac hypertonikov bez
komorbidit (10,2 %) bolo takto lie¢enych
v Trenc¢ianskom kraji, najmenej v su-
sednom Banskobystrickom kraji (5,8 %).
Podiel tejto preskripcie u hypertonikov
bez komorbidit pritom nezavisel od veku
lekara ani od poctu oetrovanych hyper-
tonikov bez komorbidit. AZ 26 % analy-
zovanych lekarov (405 z 1537) predpisa-
lo centralne antihypertenzivum alebo
alfablokator v dvoj- az §tvorkombinacii
antihypertenziv viac ako 10 % hyperto-
nikov bez komorbidit v ich starostlivosti.

Pri porovnani nakladov na farma-
koterapiu hypertonikov bez komorbidit
pri dvoj- az Stvorkombinacii antihyper-
tenziv (graf 3a, graf 3b) boli naklady na
lie¢bu v stilade so standardom nizsie,
ako ked' sa do tejto kombinacie vybra-
li centralne antihypertenziva alebo
alfablokatory. Tykalo sa to tak thrad
zdravotnej poistovne, ako aj doplatkov
pacientov. Priemerné naklady na hyper-
tonika bez komorbidit prilieCbe dvoj- az
Stvorkombinaciou antihypertenziv boli
v pripade stladu so §tandardom za sle-

Graf 1. Podiel hypertonikov bez komorbidit s preskripciou centrdlnych antihypertenziv, resp. alfablo-
kdtorov v dvoj- az Stvorkombinécii antihypertenziv - podla vekovych skupin
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Graf 2. Priemerny podiel hypertonikov bez komorbidit s preskripciou centrélnych antihypertenziv,
resp. alfablokatorov v dvoj- az Stvorkombindcii antihypertenziv u lekdrov s najmenej 30 hypertonikmi
bez komorbidit v starostlivosti (n = 1 537 ) - podla krajov
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dované ro¢né obdobie 50,08 € (s prie-
mernym doplatkom 26,80 €). Ak bolo
v tejto kombinacii predpisané centralne
antihypertenzivum alebo alfablokator,
priemerné naklady boli 111,90 € (s prie-
mernym doplatkom 39,95 €). Naklady
i doplatky u starSich pacientov (65+)
boli vysSie tak v pripade liecby v stlade
so Standardom (53,44 € + 27,85 €), ako
i v pripade pouzitia centralnych antihy-
pertenziv alebo alfablokatorov (120,44 €
+ 43,60 €). Pri liecbe v stlade so §tan-
dardom boli v tejto vekovej skupine vys-
Sie v priemere o 9 %, v pripade liecby
centralnymi antihypertenzivami, resp.
alfablokatormi boli vys$sie o0 13 %.

Diskusia

Analyzou vykazanej starostlivos-
ti — v obdobi pred vydanim Odporucani
ESC/ESH 2018 - sme zistovali, aky je st-
lad medzi doterajSou praxou pri farma-
koterapii hypertenzie a novym Standar-

dom. Takéto porovnanie umoziiuje iden-
tifikovat problém a kvantifikovat rozsah
potrebnej zmeny klinického spravania
lekarov vo farmakoterapii hypertenzie.
Detailnejsi pohlad na uvedené data pri-
nasa udaje potrebné na spravne cielenie
aktivit na implementaciu odportéani.
MozZeme konstatovat, ze pred zve-
rejnenim Odportcéani ESC/ESH 2018 bola
preskripcia centralnych antihypertenziv,
resp. alfablokatorov neprimerane casta.
U hypertonikov bez komorbidit sa vyuzi-
vaji1 najma v dvoj- az Stvorkombinaciach,
ktorych skladba nezodpoveda odporiuca-
niam pre takuato kategériu hypertonikov.
V preskripcii st vyznamné regionalne,
ako aj interindividualne rozdiely. Tieto
zistenia poukazuj na potrebu kontinual-
neho vzdelavania lekarov angazovanych
v manazmente hypertonikov s cielom
preorientovat ich na odporac¢aniami
preferovana farmakoterapiu. Stcasné
vyuZivanie adresnej spitnej vazby zo
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Graf 3a. Naklady zdravotnej poistovne na farmakoterapiu hypertenzie v dvoj- az Stvorkombinécii lieciv
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Graf 3b. Doplatky pacientov na farmakoterapiu hypertenzie v dvoj- az Stvorkombindcii lieciv
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strany zdravotnej poistovne zamera-
nej najma na lekarov so signifikantne
vy$§im podielom takejto suboptimalnej
preskripcie ma potencial prispiet k zlep-
Seniu antihypertenzivnej terapie v SR.

Zaver
e Centralne antihypertenziva, resp.
alfablokatory sa v chronickej liecbe
artériovej hypertenzie maji pouzi-
vat vynimocne, u hypertonikov bez
komorbidit nepatria do odporucanej

dvoj- az Stvorkombinacie antihyper-
tenziv.

V pripade nedostato¢nej kontroly
TK niektorou z odportac¢anych troj-
kombinacii by mal byt u pacientov
bez komorbidit dalsim preferovanym
lie¢ivom do kombinacie blokator mi-
neralokortikoidnych receptorov spi-
ronolaktén.

ZlepSenie kvality starostlivosti
o pacientov s artériovou hyperten-
ziou je mozné dosiahnut doslednou

a cielenou implementaciou zasad
optimalnej farmakoterapie v stlade
s Odporucaniami ESC/ESH 2018.

» Vlie¢be hypertonikov by sa mali pre-
ferovat bezpecné lieciva, ktoré zlep-
$uju dosahovanie cielovych hodnot
TK s dokazanym morbiditnym a mor-
talitnym prinosom, verifikovanym
v kvalitnych klinickych §tadiach.

* Dodrziavanie §tandardu lie¢by arté-
riovej hypertenzie zniZuje priame na-
klady zdravotnych poistovni i thrad
pacientov.

Vyhlasenie o bezkonfliktnosti:
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