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UNIVERZITA PALAC}(EHO V OLOMOUCI
LEKARSKA FAKULTA
Dékanat, Hnévotinska 3, 779 00 Olomouc

Zapis o konani obhajoby disertaéni prace v oboru Vnitini nemoci

MUDr. Eva Kocianova, sekundami lékarka 1. interni kliniky-kardiologické LF UP
a FNOL, studentka prezen¢ni formy doktorského studijniho programu VnitFni nemoci na LF UP
v Olomouci.

Téma prace: ,,Zavislost vybranych klinickych a laboratornich parametru na sérovych hladinach
antihypertenziv a jejich vyznam v hodnoceni adherence*

Obhajoba se konala v Olomouci dne 15. dubna 2021 ve 14:00 hod.
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Obhajoba MUDr. Eva Kocianovéa
zapis z pribéhu obhajoby 15.4. 2021

V prabéhu obhajoby byly polozeny otazky oponentt a byly zodpov&zeny nasledovné:

Prof. Malek:
Zménila Vase prace dosavadni klinickou praxi na Vasem pracovisti?
Provadite vysetreni sérovych koncentraci IéCiv u vSéech pacienti s rezistentni

hypertenzi a podezfenim na non-adherenci k terapii arterialni hypertenze?

Odpovéd: Ano, zménila. V&em pacientim méfime TF pfi kazdé klinické kontrole. Non-
adherenci zvazujeme u kazdého pacienta. VSech pacient(i se ptame na kazdé kontrole
na uzivani Iéka. V pfipadé zjisténi non-adherence s pacienty dale pracujeme. U vSech
pacientl skrinujeme hypertenzi mediované organové poskozeni a u t&ch s pozitivnimi

nalezy jsme ostraziti.

Ve vysledcich Vasi prace jste ukazala, Ze pacienti s adherenci k 16¢bé
indapamidem a amlodipinem maji nizsi stuperi organového poskozeni (zejména

niz§i albuminurii). Cim si tento fakt vysvétlujete?

Odpoveéd: V literatufe jsou dohledatelnd data o albuminurii redukujicim efektu jak
uindapamidu, tak u amlodipinu. Vétsina studii ale byla provadé&na v diabetické
populaci a s kombinacemi Ié€iv. Doposud zadna nam znama studie nebyla provedena
na populaci “true takers” - pacientl, ktefi prokazatelné Iék uZivali (hladina nebo
metabolit v krvi) a timto je nase prace unikatni. Vzhledem k tomu, Ze efekt samotného
snizeni krevniho tlaku jsme vylougili, povaZujeme tento vystup za ddlezity a hodny
dalSiho studia. Nase studie nebyla designovana k potvrzeni této hypotézy, pacienti

uzivali kombinace Iééi\.;,’a bylo by tfeba provést studii dalsi.

Prof. Vitovec:

Jaké metody k dodrzovani adherence autorka pouZivé u pacientt, ktefi neberou
betablokatory?
Pozorovala autorka mezi rozdil podavanymi betablokatory, ktery byl zvlasté

nemocnymi odmitan s ohledem na vedlejsi a¢inky?



Odpovéd: Za nejucinn&j§i metodu zlepdeni adherence povaZujeme samotnou
konfrontaci pacienta s dikazem non-adherence. Vzdy se snaZime patrat po
odstranitelnych pfi€inach, pacienty zevrubné edukujeme o prospé&chu légby
a nasledcich jejiho nedodrZzeni. V pfipadé problematické snasenlivosti lé¢iv se
snazime o adekvatni zménu medikace s diirazem na spokojenost pacienta. Pacienty
frekventnéji kontrolujeme.

Mira non-adherence byla nejvy$si u nebivololu, nejvyssi u betaxololu. Jako mozné
priiny Ize uvaZovat disperzni zplsob metabolizace nebivololu (rychli a pomali
metabolizatofi) a z toho vyplyvajici nadmérny ucinek Iéku, dale bolesti hlavy
v dusledku vazodilatagniho efektu nebivololu anebo chybéjici rebound fenomén, ktery

umozni pacientiim lék vynechat bez nepfijemné tachykardie.

Doc. Heinc:
Jaky byl podil sekundarnich hypertenzi v ramci celého souboru a neprovedli jste
porovnani adherence u primarni hypertenze proti adherenci u sekundarni
hypertenze?

Jaka doporuceni by byla optimalni pro management pacienti
s diagnostikovanou nonadherenci?

Odpovéd: Sekundarni hypertenzi jsme identifikovali u 27,5%. Nejcastéjsi byl primarni
hyperaldosteronismus (58%), renovaskularni hypertenze (18,8%)
a renoparenchymatosni hypertenze (5,6%). Nepozorovali jsme rozdil v adherenci ani
organovém poskozeni u esencialni a sekundarni hypertenze.

Optimalni doporugeni: 1. vyhradit si vice &asu na rozhovor. 2. pokusit se najit pfi¢inu
non-adherence (intenéni/neintenéni). 3. peélivé vysveétlit riziko zanedbani lécby.
4. pfizvat pacienta k managementu lé&by - HBPM, rozhodovani o terapii5. zajistit

Castéjsi kontroly véethé skrininku HMOD a zpétné vazby



Védécka rozprava:

Prof. Sovova: Pozorovali jste zlep$eni adherence uzivanim fixnich preparatu?

Jaky byl pomér poctu pacientu ve skupiné, ktera uzivala nebivolol a betaxolol.

Odpoveéd: V nadem souboru jsme potvrdili zlep§eni adherence po zjednoduseni [é¢by.

Nebivolol uzivalo 21% pacientu, betaxolol 18% pacientd.

Prof. Zadrazil: Cim si vysvétiujete vysoky podil sekundarni h ypertenze ve Vasem

souboru. Kolik pacientu jste indikovali k endovaskularni 166bé?

Odpovéd: Nase Centrum pro hypertenzi funguje jako terciarni centrum, soustfedi se
na pacienty s rezistentni hypertenzi, mezi kterymi je &etnost nalezll sekundarni
etiologie hypertenze vy$§i nez v bézné populaci. V literatufe je incidence sekundarnich
pFiCin u pacientu s rezistentni hypertenzi podobny nasemu zachytu.

K endovaskularni 1écbé indikujeme pacienty v souladu s doporu¢enymi postupy,

s ohledem na rezistenci hypertenze z na$eho souboru témeér vSechny.

Prof. Indrak: Komentar: Nonadherence a adherence éasta pri¢ina proc¢ lécha
nefunguje. Spojenim ROC TF+ACR byste dosahli vyssi specificity a senzitivity.

Pozorovali jste u skupiny pacienti medikujici metoprolol zvySeny vyskyt
metabolického syndromu (obezita, glykémie...)?

Odpovéd: Dékuji za namét k daldimu zpfesn&ni moznosti zachytu non-adherence
kombinaci zkoumanych parametrd. Miru obezity a. vztah- glykémie k medikaci

metoprololu jsme neprovadéli.

Doc. Skala: Byl by presnéjsi vztah primérné TF mérené pomoci EKG Holtru

misto jednorazového méfeni TF v ordinaci ve vztahu k hladiné betablokétori?

Odpoved: 24 h primér jsme ve vztahu k non-adherenci testovali nicméné TF
v ordinaci vykazoval tésnéjsi korelaci. Vysvétiujeme si to zamezenim stresové

tachykardie v ordinaci, coz je efekt pozorovany u pacientd medikujicich



betablokator a také efekt vyuzivany v praxi (antistresovy Gdéinek betablokatord u

recnikd a umélca).

Prof. Vitovec: Jaky je Vas nazor na renalni denervace a pohled na indikaci?

Komu a kdy?

Odpovéd: Renalni denervace byla jako rutinni Ié¢ba rezistentni hypertenze opusténa
po publikaci studie Symplicity-3. Je mozné, Ze jen nespravné identifikujeme
respondery této metody a teprve dalsi vyzkum v této oblasti mize metodu vrétit

do praxe.
Prof. Horak: Byli pacienti informovani ohledné odbéru hladiny antihypertenziv?

Odpovéd: VSichni pacienti podepsali informovany souhlas s pouzitim biologickych
vzorkl a vysledkl klinického vySetfeni pro védecké udeli. Bezprostfedné pred
odbérem upozornéni nebyli. Tento zplsob etiického o$etfeni nam umoznil
odstranit bias odmitnuti testu neadherentnimi pacienty, ktery je b&2ny pfi nutnosti

podepisovat informovany souhlas bezprostfedné pred testem.

Jak probihala konfrontace s prokazanou non-adherenci?

Odpoveéd: VSichni pacienti byli pfekvapeni. Reagovali pak rizn&, néktefi ptiznali non-
adherenci, coZz nam usnadnilo nasledné oSetfeni problému. Vétsina pacient( ale

non-adherenci nepfizna.

Uvazovali jste v hodnoceni hladin rozdily ve vstfebavani antihypertenziv
a lékové interakce?

Odpovéd: Uvedené faktory jsou nevyhodou samotné metody a nelze je adekvatné
hodnotit. Proto jsme pro definici non-adherence zvolili nulovou hladinu léku v krvi,

coz by mélo vlivy vstfebavani a interakci eliminovat.

Jaké jsou hlavni divody nonadherence pacientt k 1é6ébé?



Odpovéd: Divody mohou byt neintenéni - jako je napf. zapominani anebo intenéni,

jako je napfiklad nediveéra k efektu 1&Civ nebo strach z nezadoucich G&inkU.
Prof. Indrak: Pozorovali jste ekonomicky vliv na nonadherenci pacienti?
Odpovéd: Ekonomické problémy jsou s ohledem na ochranny limit malo Casté

a pacienti je vétsinou dobfe komunikuji, tedy se daji i Fesit.

V Olomouci 20.4. 2021

MUDr. Eva Kocianova



