
26 Súč Klin Pr 2016; 2: 26–28

Základným predpokladom terapeutic­
kého úspechu je správne a  pravidelné 
užívanie liekov. Zhoršenie zdravotného 
stavu spôsobeného nesprávnym uží­
vaním liekov a  odporúčaných liečeb­
ných postupov vedie ku zhoršeniu zá­
kladného ochorenia a  sprievodných 
ochorení. To vedie k  ďalšej následnej 
preskripcii liekov, zvýšenému počtu 
hospitalizácií a  sesterskej starostlivosti 
v domácom prostredí prostredníctvom 
agentúr domácej ošetrovateľskej sta­
rostlivosti a  v  konečnom dôsledku ne­
priamo ovplyvňuje aj ekonomickú 
výkonnosť, stratu produktivity členov 
domácnosti. Nesprávne užívanie lie­
kov a ich prípadné neužívanie sa dotýka 
všetkých zainteresovaných v  starostli­

vosti o pacienta. Lekár indikuje identické 
laboratórne vyšetrenia, čo sa zvyčajne 
spája so zvýšeným počtom kontrol. Pla­
titelia zdravotnej starostlivosti znášajú 
dodatočné náklady, farmaceutický prie­
mysel je konfrontovaný so zmenami 
v  štandardnej terapeutickej dávke lie­
čiva, prípadne efektivitou liečby.

Užívanie liekov sa spája s  výrazom 
kompliancia. Výraz kompliancia v  sebe 
skrýva jednak adherenciu, jednak per­
zistenciu. Kým sa adherencia všeobecne 
definuje ako rozsah zhody pacientovho 
správania (užívanie liekov, dodržiava­
nie režimových opatrení) s radami zdra­
votníka alebo s  liečebnými štandar­
dami, perzistencia je doba od začiatku 
do konca liečby (alebo doby sledovania) 

v  terapii chronických ochorení, kde je 
žiaduce pokračovať v terapii roky, neraz 
dokonca celoživotne. Z  hľadiska do­
siahnutia nastaveného terapeutického 
cieľa je vysoká úroveň kompliancie veľmi 
žiaduca, avšak treba dodať, že v prípade 
chronických ochorení jej hodnota klesá 
úmerne s dĺžkou liečby. Možno tiež kon­
štatovať, že kompliancia je zvyčajne niž­
šia pri ochorení, ktoré chorému nespôso­
buje aktuálne ťažkosti, t.j. nebolí a nijako 
ho nelimituje v bežných denných aktivi­
tách (napr. vysoký krvný tlak, dyslipidé­
mia a prirodzene aj epilepsia, ak počet 
záchvatov nie je príliš vysoký).

Len 51  % pacientov s  artériovou hy­
pertenziou užíva predpísané lieky. Pri 
liečbe astmy median 5 % pacientov uží­
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s  pacientami liečenými jednotlivými 
liekmi v oddelených dávkach. Zlepšená 
adherencia sa spája so zlepšenými te­
rapeutickými výsledkami. Metaanalýza 
štúdií v liečbe DM 2. typu fixnou kombi­
náciou viedla k zníženiu HbA1c v porov­
naní s ekvivalentným podávaním duál­
nej terapie (stredný rozdiel −0,53  %, 
p < 0,001). Údaje poukazujú aj na to, že 
predpísanie fixnej kombinácie viedlo 
k zlepšeniu spokojnosti pacientov s tera­
piou [11]. Lekári v tejto štúdii sa obávali 
predpisovať fixnú kombináciu, aby ne­
došlo k zvýšeniu HbA1c. Avšak výsledky 
liečby poukázali na to, že pacienti liečení 
fixnou kombináciou mali HbA1c o 0,25 % 
nižšie v porovnaní s voľnou kombináciou 
liekov. U pacientov, ktorých lekári ozna­
čili ako kompliantných, pokles HbA1c 
bol 0,42 % v porovnaní s tými, ktorí boli 
označení ako nekompliantní. Autori 
tejto štúdie odporúčajú liečbu fixnou 
kombináciou u pacientov s nižšou kom­
plianciou, pretože práve fixná kombiná­
cia môže viesť ku zlepšeniu kompliancie 
ako aj ku zlepšeniu HbA1c [12]. Pri sledo­
vaní údajov vyzdvihovania liekov v  le­
kárni sa zistilo, že pacienti liečení fixnou 
kombináciou mali vyššiu adherenciu 
(61 %) v porovnaní s podávaním dvoch 
oddelených tabliet (52  %)  [13]. V  lite­
ratúre nie sú dostupné údaje o  vplyve 
použitia fixnej kombinácie perorálnych 
antidiabetík na mortalitu. Je však možné 
len nepriame posúdenie, že zlepšenie 
kompenzácie diabetes v dlhodobom ho­
rizonte zníži morbiditu ako aj mortalitu 
v súlade s vplyvom adherencie k liečbe. 

V súlade s poznatkami o vzájomne sa 
doplňujúcom účinku metformínu a glip­
tínov, metformínu a SGLT inhibítorov je 
zlepšenie metabolickej kompenzácie pri 
liečbe fixnou kombináciou. Podstata vý­
hody týchto kombinácií je zachovanie 
bezpečnosti liečby a  minimálne riziko 
hypoglykémií. Napriek výhodám fix­
nej kombinácie perorálnych antidiabe­
tík sú v praxi pomerne málo využívané. 
Táto skutočnosť je odôvodňovaná tým, 
že je obtiažne titrovať dávku. Veľká väč­
šina výrobcov ponúka diferencované 
pomery fixných kombinácií. Nastavenie 
na fixnú kombináciu je možné po titrá­

uvedený. Najčastejšie sa nesúlad medzi 
skutočným užívaním lieku a predpokla­
daným užívaním lieku dá zistiť prepo­
čítaním množstva predpísaného lieku 
a dňami medzi jednotlivými kontrolami. 
Pre neužívanie liekov pacienti uvádzajú 
dôvody: zabudol som užiť liek (67  %), 
užívam príliš veľa tabliet (10  %), nerád 
užívam lieky (6  %), nepotrebujem uží­
vať lieky tak často, ako mi lekár odpor­
úča (4  %), po liekoch mám nežiaduce 
účinky –  bolesti žalúdka (4 %), lieky mi 
vyvolávajú hypoglykémiu (3 %), po lie­
koch sa mi zvyšuje hmotnosť (3 %), ne­
môžem si dovoliť užívať lieky každý deň 
(2  %), žiadne z  dôvodov uvedených 
vyššie (18  %). Príznaky hypoglykémie 
zvyšujú riziko neužívania liekov o 76 %, 
zápcha alebo hnačka o 47 % [8].

Liečba fixnými 
kombináciami
Fixné kombinácie liekov jednoznačne 
zvyšujú adherenciu k liečbe u pacientov 
s chronickými ochoreniami. Existujú dva 
hlavné dôvody pre využitie fixných kom­
binácií pri liečbe DM 2. typu. Prvým je 
zlepšenie adherencie k liečbe; ako je po­
písané, tá sa znižuje so zvyšujúcim sa 
počtom tabliet. Druhým dôvodom je 
vhodnosť intervencie dvoch patofyzio­
logických mechanizmov, ktoré vedú ku 
vzniku ochorenia. V databáze 17 štúdií, 
ktoré boli vykonané v  rokoch 1998  –  
2009, adherencia bola 10 –  13 % vyššia 
pri užívaní jednej tablety ako fixnej kom­
binácie u  pacientov začínajúcich kom­
binovanú liečbu. Pokles adherencie bol 
vyšší u  pacientov so zmenou z  mono­
terapie na duálnu terapiu perorálnymi 
antidiabetikami, zníženie adherencie 
k liečbe je v priemere 10 %, ak však boli 
pacienti prevedení na fixnú kombináciu, 
priemerné zníženie bolo 1,5 % [9,10]. Po­
dobné výsledky boli zistené z prehľadu 
11  retrospektívnch štúdií, kde bolo za­
znamenané 16% zlepšenie adheren­
cie u  pacientov so zmenou z  polytera­
pie na jednotlivé kombinované lieky. 
U  pacientov liečených fixnou kombi­
náciou sa zistili menšia spotreba nákla­
dov na zdravotnú starostlivosť a  zvý­
šená očakávaná doba života v porovnaní 

valo všetky dávky inhalačných kortiko­
steroidov počas celého času liečby. Sú 
známe údaje z  USA, že pri liečbe de­
presie 6 –  8 týždňov po začiatku liečby 
si 42 % pacientov nevyzdvihlo lekársky 
predpis na následnú liečbu. Približne 
50 % pacientov, ktorí užívajú antilipide­
miká, prestane s ich užívaním po šiestich 
mesiacoch terapie  [1– 3]. Pacienti, ktorí 
neužívali lekárom odporučenú liečbu 
betablokátorom, mali 4,5-násobne vyšší 
predpoklad koronárnej choroby srdca. 
Pacienti s ischemickou chorobou srdca, 
ktorí užívali odporučenú liečbu menej 
ako 75 % času, mali 2,3-krát vyšší pred­
poklad vzniku kardiovaskulárnej prí­
hody. Pacienti, ktorí užívali lieky na pre­
venciu cievnej mozgovej príhody, mali 
o  57  % vyššiu pravdepodobnosť, že sa 
vyhnú jej opakovanému vzniku  [4,5]. 
Každé zvýšenie dodržiavania odporúča­
nej liečby u diabetikov sa spája so štatis­
ticky významným znížením všetkých prí­
padov hospitalizácií a úmrtí (p < 0,01 pre 
obe) [6].

Pri vyhodnotení 137  277  pacientov 
s  diabetom, hypercholesterolémiou 
a  hypertenziou sa každé zvýšené do­
držiavanie užívania liekov spájalo s niž­
šími následnými medicínskymi nákladmi 
1 074 USD na jedného pacienta [7]. Me­
dicínske náklady zahŕňajú liečbu liekmi, 
náklady na hospitalizáciu, náklady na 
liečbu akútnych stavov (výjazdy lekár­
skej zdravotnej služby a  pohotovosti) 
a  náklady na dodatočnú ambulantnú 
starostlivosť. Problémy s  tolerabilitou 
antidiabetickej liečby prispievajú k zhor­
šeniu adherencie k liečbe. Prieskum Time 
2 Do More pre Diabetes bol realizovaný 
s cieľom lepšie porozumieť povedomiu, 
postojom a správaniu sa pacientov a le­
károv v  snahe identifikovať spôsoby, 
ako zlepšiť manažment diabetes mel­
litus (DM) 2. typu. Pacienti uvádzajú pro­
blémy s  pravidelnosťou užívania pred­
písanej liečby. Nikdy nezabudlo užiť liek 
37  % pacientov, zriedkavo 42  %, pro­
blémy s komplianciou 21 %, občas 12 %, 
často 7 %, veľmi často 2 %. Retrospek­
tívnymi štúdiami v  zdravotných zázna­
moch je veľmi ťažké zistiť pravidelnosť 
užívania liekov, veľmi často údaj nebýva 
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cii vhodnej dávky oddelene a potom na­
hradenie fixnou kombináciou. Ďalšou 
prekážkou môže byť veľkosť tabliet, pre­
tože v prípade kombinovanej terapie sú 
tablety zvyčajne väčšie. Námietka ohľa­
dom vyššej ceny nie je oprávnená, pre­
tože štandardné úhrady neprevyšujú 
súčet úhrad oboch položiek. Inou ná­
mietkou je nedostatočná flexibilita uží­
vania tabliet. Môže byť zmysluplná pri 
fixnej kombinácii metformínu s glipidmi 
(tie je potrebné užiť krátko pred jedlom). 
Požiadavka odlišnej farmakokinetiky je 
riešená pomocou úpravy povrchu tab­
liet, ktorý ovplyvňuje rýchlosť uvoľňova­
nia jednotlivých zložiek [14]. 

Záver
Fixná kombinácia antidiabetík preuká­
zateľne zvyšuje adherenciu pacientov 
k  liečbe, a tak zlepšuje výsledky liečby. 
Fixná kombinácia je zjednodušením 
liečby, čo je dôležité v  súvislosti s  po­
lypragmáziou pacientov. S  výhodou je 
možné použiť komplementárny účinok 
rozličných mechanizmov účinku s  lieč­
bou DM na rozličných patofyziologic­
kých úrovniach. Adherencia k  liečbe sa 
maximalizuje používaním adekvátnej te­
rapie iba ak je to nevyhnutné, výberom 
liekov s  najnižším výskytom nežiadu­
cich účinkov a  s  dlhodobou dokáza­

nou bezpečnosťou liečby, predpisom 
najmenšieho množstva liekov, upred­
nostňovaním fixných kombinácií a zjed­
nodušením dávkovacieho režimu s  vý­
berom lieku s predlženým uvoľňovaním 
alebo lieku, ktorý sa dávkuje najmenej 
krát denne. Nemenej dôležité je vytvo­
riť vzťah s pacientom tak, aby sa nebál 
lekára informovať o  tom, že netoleruje 
predpísaný liek a  aby mu mohol lekár 
vybrať vhodnú terapeutickú alternatívu.
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Skrátená informácia o lieku: 
 Tento liek je predmetom ďalšieho monitorovania. To umožní 
rýchle získanie nových informácií o bezpečnosti. Od zdravotníckych 
pracovníkov sa vyžaduje, aby hlásili akékoľvek podozrenia 
na  nežiaduce reakcie. Informácie o  tom, ako hlásiť nežiaduce 
reakcie, nájdete v časti 4.8. (SPC)
Zloženie: ticagrelor 90 mg. Indikácie: Brilique podávaný spolu 
s  kyselinou acetylsalicylovou (ASA) je indikovaný na  prevenciu 
aterotrombotických príhod u  dospelých pacientov s  akútnym 
koronárnym syndrómom (AKS) alebo infarktom myokardu (IM) 
v anamnéze a vysokým rizikom vzniku aterotrombotickej príhody. 
Dávkovanie: Pacienti užívajúci Brilique majú užívať aj nízku 
udržiavaciu dávku ASA 75 – 150 mg denne, pokiaľ to nie je výslovne 
kontraindikované. U  akútneho koronárneho syndrómu liečba 
liekom Brilique sa má začať s jednou 180 mg nárazovou dávkou (dve 
90 mg tablety) a  potom sa má pokračovať dávkou 90 mg dvakrát 
denne. Odporúča sa, aby liečba liekom Brilique 90 mg dvakrát 

denne u pacientov s AKS trvala 12 mesiacov, pokiaľ nie je klinicky 
indikované ukončenie liečby. Pri infarkte myokardu v  anamnéze 
Brilique 60 mg dvakrát denne je odporúčanou dávkou na predĺženú 
liečbu pacientov s  IM v  anamnéze aspoň jeden rok a  vysokým 
rizikom aterotrombotickej príhody. Liečba by sa mala začať bez 
prerušenia ako liečba nasledujúca po  úvodnej jednoročnej liečbe 
liekom Brilique 90 mg alebo liečbe iným inhibítorom receptora 
adenozíndifosfátu (ADP) u  pacientov s  AKS s  vysokým rizikom 
aterotrombotickej príhody. Liečbu tiež možno začať až do 2 rokov 
po IM alebo v priebehu jedného roka po ukončení predchádzajúcej 
liečby inhibítorom receptora ADP. K  dispozícii sú obmedzené 
údaje o účinnosti a bezpečnosti lieku Brilique pri predĺženej liečbe 
presahujúcej 3 roky. Ak je potrebné prestaviť pacientov na  liečbu 
liekom Brilique, prvá dávka sa má podať 24 hodín po  poslednej 
dávke predchádzajúceho protidoštičkového lieku. Tiež je potrebné 
sa vyvarovať vynechaniu liečby. Pacient, ktorý vynechá dávku lieku 
Brilique, má užiť iba jednu tabletu (svoju ďalšiu dávku) v obvyklom 

čase užitia ďalšej dávky. U  starších pacientov a  U  pacientov 
s  poruchou funkcie obličiek nie je potrebná žiadna úprava dávky. 
Tikagrelor sa neskúmal u  pacientov s  ťažkou poruchou funkcie 
pečene. Bezpečnosť a účinnosť tikagreloru u detí mladších ako 18 
rokov neboli stanovené.Osobitné upozornenia:Riziko krvácania: 
pri používaní Brilique u  pacientov so známym zvýšeným rizikom 
krvácania má zvážiť prínos z hľadiska prevencie aterotrombotických 
príhod. Pacientov je potrebné poučiť, aby pred akýmkoľvek 
plánovaným chirurgickým zákrokom a pred užívaním akéhokoľvek 
nového lieku informovali lekárov a  zubných lekárov, že užívajú 
Brilique.Ak má pacient podstúpiť plánovaný chirurgický zákrok 
a  protidoštičkový účinok nie je požadovaný, Brilique sa má 
7  dní pred chirurgickým zákrokom vysadiť.Pacienti s  rizikom 
bradykardických príhod:Brilique sa má u  takýchto pacientov 
používať s opatrnosťou.Dyspnoe:Ak pacient hlási nové, dlhotrvajúce 
alebo zhoršené dyspnoe, dyspnoe sa má dôkladne vyšetriť a  pri 
neznášanlivosti sa má s  podávaním Brilique prestať. Na  základe 

súvislosti zaznamenanej v  PLATO medzi udržiavacou dávkou ASA 
a  relatívnou účinnosťou tikagreloru v  porovnaní s  klopidogrelom 
sa súbežné podávanie Brilique a  vysokej udržiavacej dávky ASA 
(>300  mg) neodporúča.Dátum poslednej revízie textu: Február 
2016. Liek je viazaný na  lekársky predpis. Pred predpísaním lieku 
Brilique sa,prosím,oboznámte so Súhrnom charakteristických 
vlastností lieku(SPC). Podrobnejšie informácie získate na  adrese: 
AstraZeneca AB,o.z., Lazaretská 8,81108 Bratislava, tel.-02-57377777, 
fax-02-57377778, www.astrazeneca.sk.
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