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AMLODIPIN V LECBE HYPERTENZE
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Studie VALUE srovnavala u 15245 nemocnych s hypertenzi valsartan a amlodipin samostatné i v kombinaci s jinymi antihy-
pertenzivy. Primarni cil (srde¢ni umrtnost a nemocnost) byl ovlivnén obéma léky stejné, amlodipin byl G¢innéjsi v poklesu
TK v prvnich 6 mésicich, s mensim vyskytem mozkovych piihod a infarktu myokardu, naopak po valsartanu byl vyznamné
nizsi vyskyt nového diabetes mellitus.
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THE VALSARTAN ANTIHYPERTENSIVE LONG-TERM USE EVALUATION TRIAL
In VALUE Trial were compared valsartan and amlodipine as monotherapy or combination in 15 245 hypertensive patients.
Primary endpoint (cardiac mortality and morbidity) was not different, amlodipine was more efficient during first 6 months,
with lower new stroke and myocardial infarction occurence, on the contrary new diabetes mellitus was lower after valsartan
treatment.
Key words: hypertension, amlodipine, valsartan.
Studie VALUE méla za cil porovnat hydrochlorotiazid v ddvce 12,5 az 25 mg, po  rdzek 1). Dosazeni cilového TK <140/90 na
léCbu blokatorem receptoril pro angiotenzin 6 mésicich 1é¢by pfi nedostatecné kontrole  monoterapii ¢i kombinaci ukazuje tabulka 2.
(ARB) - valsartanem a blokatorem vapniko-  TK (nad 140/90 mmHg) mohla byt pfidana Hlavnim vysledkem studie bylo, ze pri-
vého kanalu - amlodipinem v randomizované, dal$i antihypertenziva, v€etné inhibitori mami cil (srdecni mortalita a morbidita) byl
dvojité slepé studii u nemocnych s hypertenzi  ACE. Celkem bylo vybrano pro studii 18119 v obou skupinach stejné ovlivnén (tabulka 3,
a vysokym kardiovaskularnim rizikem (1, 2).  nemocnych a randomizovano 15314 nemoc-  obrazek 2). V sekundarnich cilech byl nizsi vy-
Zafazeni byli nemocni nad 50 let a dostali  nych v 31 zemich (véetné Ceské republiky) — skyt nového infarktu myokardu a CMP nizsi ve
bud 80-160 mg valsartanu nebo 5-10 mg od ledna 1998 do prosince 1999. Zafazeni  skupiné 1é¢ené amlodipinem, naopak vyskyt
amlodipinu, pfi nedostatecné kontrole krev-  do studie mohli byt bud dosud nelééeni hy-  srde¢niho selhani a hlavné vznik nového dia-
niho tlaku (TK) byl po dvou mésicich pfiddn  pertonici s TK 160-210/95-115 mmHg, nebo  betes mellitus byl niz&i ve valsartanové vétvi.
nemocni s Spatné kontrolovanou hypertenzi Studie byla planovdna v roce 1997,
s TK <210/115 mmHg Primérna doba sledo-  kdy nebyly jesté znamy vysledky velkych
60+ e ot vani byla 4,2 roku s rozpétim 4-6 let. Charak-  klinickych studii z posledni doby, pfedevim
1557 -2~ Amlodipine-based regimen teristiku souboru ukazuje tabulka 1. vysledky studie ALLHAT, kterd ukdzala, ze
[ T zakladem prevence kardiovaskulérnich kom- .
1401 Vysledky plikaci hypertonik(i je na prvém misté dobra &
18- Krevni tlak byl po celou dobu studie kontrola krevniho tlaku, teprve potom vybér ﬁ
o 907 —e— Valsartan based regimen vy$3i ve valsartanové vétvi 0 4,0/2,1 mmHg  antihypertenziva (4), obdobné je to uvedeno 3
L 85 Mean systolic BP - -.a. - Amlodipine-based regimen , Y , P . . _— o
E ol v prvnim mésici, 1,5/1,3 mmHg v prvnim v Doporuceni evropské kardiologické a hy- ©
75 roce a 0 1,8/1,5 mmHg na konci studie (ob-  pertenzni spolecnosti (ESC/ESH) (7). Na g
Rozd K mesiclsartanem 2 amlodpirer <
1?2 Difference in means -: A"mal'z::;?:ebs:::d'f:;‘mmee"n Ukazatel valsartan amlodipin QE
£ 150 pocet nemocnych 7649 7596 >
S TR vek (roky) 67282 67381 <
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 68 TKs (mmHg) 154,5 + 19,0 154,8 + 19,0 2
Time montrs) TKd (mmHg) 874+ 10,9 87,6107 g
cholesterol (mmol/l) 57+1,2 57+1,2 é
BMI (kg/m?) 28,645, 287450 r
" ischemicka choroba srdecni (%) 45,6 46,0 %
@ Valsatan ischemické choroba dolnich koncetin (%) 13,8 14,0 A=
o e prodélana mozkova prihoda (%) 19,8 19,8 z %
s > O
§ z ‘‘‘‘ Tabulka 2. Po¢et nemocnych, ktefi dosahli cilového TK ~‘>g g»
N Lécha valsartan amlodipin E S
2 L HR =1,03;85 % C1 = 0,94 - 14 p =049 monoterapie 2065 (27 %) 2688 (35,3%) g s
® 06 12 2 3 3% 42 4 5 &0 6 dvojkombinace s diuretikem 1878 (24,6 %) 1810 (23,8 %) _E_ g
Cas mesiee trojkombinace 1758 (23%) 1279 (16,8%) g <
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Tabulka 3. Vysledky studie VALUE

valsartan = 7649

kombinovany cil 810 (10,6 %)
srdeéni mortalita 304 (4,0%)
infarkt myokardu 369 (4,8%)
srde¢ni selhani 354 (4,6 %)
CMP 322 (4,2%)
novy diabetes mellitus 690 (13,1%)

kombinovany cil = srde¢ni mortalita a morbidita, CMP = cévni mozkova pfihoda

druhé strané studie LIFE ukazala, ze u ne-
mocnych s hypertrofii levé komory byl vétsi
pokles cévnich mozkovych piihod a nizsi
vyskyt diabetes mellitus pfi I6¢bé losartanem
nez pfi 1éCbé atenololem i pfi stejném poklesu
krevniho tlaku (5).

Hlavnim zavérem studie VALUE je, ze
zakladem |éCby hypertenze je pokles krev-
niho tlaku, ktery je podstatngjsi nez vybér
antihypertenziva. Studie po celou dobu trvéni
ukazala lepsi kontrolu krevniho tlaku ve sku-
piné nemocnych lé¢enych amlodipinem (ob-
razek 1), coz je hlavnim vysvétlenim nizsiho
vyskytu cévnich mozkovych piihod i infarktd
myokardu ve vétvi IéCené amlodipinem. Po
provedeni adjustace podle krevniho tlaku jiz
nebyl nalezen zadny statisticky vyznam v obou
vétvich. Tato adjustace byla provedena podle
hodnoty systolického krevniho tlaku v Sestém
mésici, kdy pocitacem byly vytvofeny dvojice
podle TKs, véku, pohlavi, vyskytu ICHS, CMP
¢i diabetu (6).

Mnohem men$i procento nemocnych
lé¢enych amlodipinem potfebovalo kom-
binaéni |é¢bu, pficemz kontrola krevniho
tlaku byla v amlodipinové vétvi lep$i nez ve
vétvi valsartanové. Vysvétleni je pravdépo-
dobné v davce a davkovéani obou preparat.

i potvrzeni jednoho z nejvyznamnéjSich

amlodipin = 7596 p< vysledki studie LIFE, a to niz§i vyskyt no-
749 (10,4 %) n.s. vého diabetes mellitus. V obou studiich byl
304 (4,0%) o8 vyskyt glykémie nad 7 mmol niz&i ve skupi-
313 (4,1%) 0,02 nach lé&enych lisinoprilem resp. losartanem
400 (53%) ns. a obdobné tomu bylo i ve studii VALUE s vy-
281 (3.7%) ns. znamné niz8im vyskytem nového diabetes
845 (16,4%) 0,0001 mellitus ve skupiné IéCené valsartanem, nez

ve skupiné lé¢ené amlodipinem (13,1% vs
16,4%; p<0,0001). Zavéry studie VALUE
Amlodipin je doporuéovan poddvat 1x denné  mizeme shrnout:
v ddvce 5-10 mg, zatimco valsartan je dopo- 1. pokles krevniho tlaku je zasadni pro pfi-
ruen podavat 2x denné v davce 80-160 mg. znivé ovlivnéni kardiovaskularni nemoc-
Davkovani valsartanu, které bylo pouzito ve nosti a Umrtnosti pfi l6¢bé hypertenze
studii VALUE tj. 1x160 mg je nedostateéné 2. amlodipin v ddvce 5-10 mg 1x denné
z pohledu déavky i davkovaciho intervalu. snizuje u¢innéji krevni tlak nez valsartan
Studie prokazala velmi dobrou antihyper- v ddvce 80-160 mg 1x denné, a to v mo-
tenzni tcinnost 5-10 mg amlodipinu a horsi noterapii i kombinacni 1é¢bé
c¢innost 80-160 mg valsartanu ddvkovaného 3. latky plsobici blokadou systému renin-an-
1x denné. giotenzin-aldosteron (ACE-I, ARB) sniZuji
V pozadi vSech téchto vysledki po- vice vyskyt nového diabetes mellitus nez
tvrzujicich zavéry studie ALLHAT je ale jind antihypertenziva.
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