Lisi se

ACE-inhibitory ve

vyskytu suchého kasle?

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu (ACE-I) prindSeji v 16¢bé hyper-
tenze nékolik kli¢ovych vyhod: postradaji
napriklad negativni metabolické ucinky,
neovliviiyji glycidovy a lipidovy metabo-
lismus, nejucinnéji redukuji srde¢ni a cévni
hypertrofii, zpomaluji progresi diabetické
nefropatie a zmenSuji inzulinovou rezisten-
ci. Jejich uzivani je spojeno s vyskytem
prakticky jediného zavazného nezadouciho
ucinku - suchého kasle, ktery se vyskytuje
asi v 10 az 15 procentech piipadu.

Na Cesky trh pfichdzi imidapril (Tanatril;
Laboratoires Fournier), dals$i piedstavitel
této lékové skupiny, jehoz zdkladni vyhodou
by podle vysledki nékolika japonskych
klinickych studif (v Japonsku byl piipravek
objeven a asi pfed 10 lety nemocnym
poprvé predepsdn) mél byt pravé vyznam-

v

né nizsi vyskyt kasle.

STUDIE S DIABETIKY 1. TYPU

Koncem kvétna se soubéZné v Praze a Brné
uskutecnila telekonference, v jejimz prabé-
hu predstavili néktefi nasi predni kardiolo-
gové imidapril Sir$i odborné vefejnosti.
S pilotnim sdélenim vystoupil prof. Jifi
Widimsky ze subkatedry kardiologie
prazského IKEM.

Imidapril patfi mezi dlouhodobé piso-
bici ACE-I (v jatrech je metabolizovadn na
ucinny imidaprilat) a mél by byt podavan
jedenkrat denné v ddvce 5 az 20 mg.
,,Obvykle je pfedepisovdn v davce 10 mg,
u starSich pacientli velmi ¢asto zaciname uz
na 5 mg,” fikd J. Widimsky a upozoriuje
na to, Ze ptipravek je vylucovan predev§im
ledvinami, proto by nemél byt uZividn
nemocnymi s chronickym renalnim selha-
nim, jejichZ clearence endogenniho krea-
tininu klesa pod 25 ml za minutu.

J. Widimsky prezentuje vysledky dvojité
slepé randomizované japonské studie
JAPAN-IDDM u pacientd s inzulin-depen-
dentnim diabetem 1. typu (n = 79), kteii
méli hladinu sérového kreatininu niZ8i nez
177 pmol/l a mikroalbuminurii vys$i nez
30 mg/den. Bylo mezi nimi 18 procent hy-
pertonikti (cilovy tlak mél byt niz$i nez
130/80 mm Hg), ostatni sledovani (studie
trvala 1,5 roku) méli normdlni krevni tlak
(TK). Byli 1é¢eni bud' imidaprilem (5 mg/
/den), nebo kaptoprilem (3 x 12,5 mg/den),
¢i placebem. ,,Zatimco v ,placebové' sku-
piné stoupala mocova exkrece albuminu
vyjadfend jako pomér konec¢né a vychozi
hodnoty o 72 procent, v imidaprilové
skupiné vyrazné klesala (o 41 procent) a pfi
podéavani kaptoprilu byly rovnéZ pozoro-
vany klesajici tendence (o Sest procent),*
tvrdi J. Widimsky a doddva, Ze v obou
ACE-I skupinidch byl pozorovdn obdobny
pokles hodnot mikroalbuminurie. Tento
rozdil byl jest¢ markantnéjSi pii porov-
navani makroalbuminurie (byla definovana
hodnotami vy$§imi nez 300 mg/den), kterd
opét nejvyraznéji poklesla (o 48 procent)
pfi podavani imidaprilu. Byla také pozoro-
védna pozitivni korelace systolického TK
s albuminurif.

NA VYZKUMU JSME SE PODILELI | MY

Dalsi, dvojité slepd, randomizovand,
placebem kontrolovand studie sledovala
imidapril u 244 pacienti s chronickym
srde¢nim selhdanim ve stadiu NYHA II a III
po dobu 12 tydnt. Imidapril vyznamné
snizil hladiny natriuretickych peptidd,
v denni ddvce 10 mg pak prodlouzil dobu
zatéze. ,,S imidaprilem mame také vlastni
zkusenosti - jeho tdcinnost a bezpecnost
jsme v poloviné 90. let porovnavali v rdmci

Ceské studie s amlodipinem v terapii téZké
hypertenze. Zjistili jsme, Ze kombinace
obou 1éciv s hydrochlorthiazidem je srov-
natelné G¢innd,” vzpomind J. Widimsky.

Zajimavé jsou vysledky I6tydenni multi-
centrické, randomizované, dvojité slepé
klinické studie, kterd porovndvala d¢innost
a vyskyt nezddoucich dc¢inkd, predev§im
suchého kasle, u 231 nemocnych s esen-
cidlni hypertenzi (EH), léCenych imi-
daprilem a enalaprilem. Adekvatn{ antihy-
pertenzni ucinek byl pozorovian u 71
procent pacientti 1é¢enych imidaprilem
v porovnani se 66 procenty v enalaprilové
skuping. J. Widimsky vypocitava: , Neza-
douci dc¢inky byly méné Casto pozorovany
pfi podavani imidaprilu (5,6 procenta),
oproti 12,2 procenta u enalaprilu. Suchy
kasel byl pozorovan jen u 0,9 procenta
nemocnych, kterym byl poddvan imidapril,
po enalaprilu kaslalo asi sedm procent
pacientt. Ze studie vyplyvd, Ze v terapii
EH je imidapril srovnatelné G¢inny s ena-
laprilem, ma vSak signifikantné nizsi
vyskyt suchého kasle.*

Japonci déle provedli meta-analyzu dvo-
jité slepych studii s ACE-I, které mély stej-
ny design a byly provedeny vyhradné na
jejich dzemi od roku 1987. ,Byly porovna-
ny rizné ACE-I, a pokud bereme enalapril
jako referen¢ni, pak po poddvani imida-
prilu pacienti rozhodné nejméné kaslali.
Vyznamny japonsky kardiolog prof. Kikuo
Arakawa vysvétluje tuto skute¢nost tim, ze
pfi 1é¢bé imidaprilem vznikd ve srovnan{
s kaptoprilem méné nedegradovaného
bradykininu, ktery je s vyskytem suchého
kaSle nejCastéji  spojovén,* uzavird
J. Widimsky.
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