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KOMBINOVANÉ PŘÍPRAVKY V LÉČBĚ ARTERIÁLNÍ HYPERTENZE

Dokončení z předchozího čísla
Kombinace antihypertenziva se statinem
Studie ASCOT-BPLA ukázala, že léčba založená na amlodipinu má 
větší dopad na snížení KV rizika než terapie založená na BB atenololu. 
V první skupině s amlodipinem byla KV mortalita o 24 % nižší, morta-
lita ze všech příčin o 11 % nižší, výskyt nově vzniklého diabetu o 30 % 
nižší. Pro tyto výsledky byla tato studie předčasně ukončena. V  lipi-
dové části studie (ASCOT-LLA) byly kromě zmíněných dvou léčeb-
ných režimů antihypertenzní léčby randomizovaným a dvojitě zaslepe-
ným způsobem srovnávány KV účinky podávání 10 mg atorvastatinu 
a placeba18/. Této studie se zúčastnilo celkem 10 305 pacientů a byla 
také předčasně ukončena pro příznivý výsledek. Podávání atorvasta-
tinu pacientům s hypertenzí významně snížilo primární cílový ukaza-
tel studie – výskyt fatálních a nefatálních koronárních příhod o 36 % 
a všech KV příhod o 21 %, dále CMP o 27 %. Souběžné podávání anti-
hypertenziva a hypolipidemika a jejich vzájemná interakce byla před-
mětem dalších analýz. Při posuzování výsledků studie ASCOT se uká-
zalo, že kombinovaná terapie založená na amlodipinu a atorvastatinu 
snižovala relativní riziko vzniku KV onemocnění o 53 %. 

Fixní kombinace více látek
Fixní kombinace antihypertenziv nebo antihypertenziv a  dalších léků 
užívaných v  prevenci KV příhod je moderním směrem, který může 
zlepšit účinnost preventivních strategií ovlivněním adherence. Správně 
dávkované fixní kombinace dvou a více účinných látek ověřené klinic-
kými studiemi představují možnost zlepšení prevence KV příhod. První 
randomizovaná studie s vysoce rizikovými pacienty léčenými strategií 
kombinační léčby prokázala lepší adherenci, ale i častější dosahování cí-
lových hodnot ve srovnání s konvenčním přístupem19/. Metaanalýza ně-
kolika studií ukázala větší dopad ,,polypill“ na snížení krevního tlaku, 

pokles celkového a LDL cholesterolu a triglyceridů ve srovnání s kont-
rolními skupinami. Dopad na snížení KV mortality při použití ,,polypill“ 
zatím prokázán nebyl. U pacientů léčených fixní kombinací více látek byl 
častější výskyt nežádoucích účinků a častější přerušení léčby20/.

Závěr
V současné době máme tedy důkazy o příznivém efektu kombinační 
léčby při použití dvoukombinace antihypertenziv u pacientů s arte-
riální hypertenzí a vyšším KV rizikem. Nejvýhodnější se jeví kom-
binace ACEI s BKK a ACEI a diuretika, případně jejich fixní troj-
kombinace. Tyto kombinace využívají přednosti ACEI v  prevenci 
KV příhod, v  prevenci vaskulárních komplikací diabetes mellitus, 
v  prevenci cévních mozkových příhod. Fixní kombinace jsou vý-
hodné i u pacientů s arteriální hypertenzí a přítomností přidruže-
ných onemocnění a  orgánových komplikací arteriální hypertenze. 
Kombinace ACEI s diuretiky jistě bude výhodná u pacientů s arte-
riální hypertenzí a chronickým srdečním selháním nebo u nemoc-
ných v sekundární prevenci cévních mozkových příhod21,22/. Naproti 
tomu kombinace ACEI s BKK bude výhodná u jedinců s hypertenzí 
a vysokým rizikem diabetes mellitus, u pacientů s hypertenzí a  is-
chemickou chorobou srdeční nebo například u  nemocných s  hy-
pertenzí a  chronickou obstrukční plicní nemocí (Tab. 4). Kombi-
nace ACEI s BKK dihydropyridinového typu má významnější dopad 
na snížení KV příhod a KV mortality než kombinace ACEI s BKK 
ze skupiny fenylalkylaminů. Na rozdíl od studie ASCOT-BPLA ne-
zjistila studie INVEST žádné rozdíly mezi kombinací trandolaprilu 
s verapamilem a kombinací atenolol/hydrochlorothiazid v dopadu 
na KV mortalitu a morbiditu23/. Výsledky studie ASCOT tedy nelze 
připisovat vlivu lékové třídy24/.

Výhodná je i kombinační léčba BKK se statinem. Fixní dvoukombi-
nace výše uvedených lékových skupin si již našly místo v klinické praxi.
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Tabulka 4. Výhody kombinační léčby arteriální hypertenze u kli-
nických situací

Komorbidity arteriální  
hypertenze

Doporučené kombinace 
léků

Chronické srdeční selhání Diu, BB, ACEI, ARB, MRA
Stav po infarktu myokardu, ICHS BB, ACEI, MRA
Chronická obstrukční plicní nemoc ACEI, BKK
Diabetes mellitus ACEI, ARB, BKK
Chronické onemocnění ledvin ACEI, ARB, BKK
Stav po cévní mozkové příhodě Diu, ACEI
Legenda k tabulce: 

Diu – diuretika, BB – betablokátory, ACEI – inhibitory 
angiotenzin‑konvertujícího enzymu, ARB – antagonisté AT1 
receptoru angiotenzinu, MRA – antagonisté mineralokortikoidních 
receptorů (antagonisté aldosteronu), BKK – blokátory kalciového 
kanálu, ICHS – ischemická choroba srdeční
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Úvod 
Alergická rýma patří mezi nejčastější chronická onemocnění hor-
ních dýchacích cest, s prevalencí v České republice 11,7 % pro se-
zonní a 3,9 % pro celoroční alergickou rýmu1/. Jedná se o onemoc-
nění se značným vlivem na kvalitu života pacientů, asociované 
s  konjunktivitidou, a  významně rizikové pro vznik  bronchiálního 
astmatu. Vzhledem k stále rostoucí prevalenci je toto onemocnění 
nezanedbatelné i svým farmakoekonomickým potenciálem. 

Možnosti režimových opatření, farmakoterapie a alerge-
nové imunoterapie v léčbě alergické rýmy 
V terapii alergické rýmy se uplatňuje  kombinace těchto postupů: 
1.	 edukace pacienta ohledně možností eliminace kontaktu s kauzál-

ním alergenem
2.	 farmakoterapie (symptomatická terapie)
3.	 alergenová imunoterapie 

1. Eliminace expozice inhalačním alergenům
Symptomy alergické rýmy se objevují bezprostředně po expozici 
nejčastěji inhalačnímu alergenu a po ukončení expozice poměrně 
rychle ustupují. Kompletní eliminace sezonně se vyskytujících 
alergenů (pylů, plísní) je většinou nerealizovatelná, pragmatická 
doporučení zahrnují preferenci pobytu v  interiéru s uzavřenými 
okny, časté omývání obličeje a  vlasů, případně delší pobyt na 
horách nebo u moře během pylové sezony. Koncentrace celoročně 
se vyskytujících roztočových alergenů je nejvyšší v lůžku a lůžko-
vinách. K  eliminačním opatřením patří vysávání, větrání a  pra-
videlná výměna lůžkovin, bariérové povlaky na lůžkoviny a mat-
race nebo akaricidní přípravky (některé z nich jsou považovány za 
neefektivní), čističky vzduchu s laminárním prouděním a alerge-
novým filtrem. Přítomnost alergenů interiérových plísní většinou 
souvisí s vlhkostí, kterou doporučujeme redukovat. Eliminace zví-
řecích alergenů znamená eliminaci pobytu zvířete v domácnosti, 
je však nutné počítat s tím, že významné množství zvířecích aler-
genů přetrvává v domácnostech až několik měsíců po odstranění 
zvířete. 

2. Farmakoterapie (symptomatická terapie)
Způsob farmakoterapie „šité na míru“ vychází z klasifikace alergické 
rýmy podle tíže uvedené  ve schématu 1. 

Symptomatická farmakoterapie využívá podávání lokální a systémové, 
a to lokální aplikaci ve formě očních kapek a nosních sprejů, a systé-
mové, perorální podání ve formě tablet. Ve formě očních kapek a nos-
ních sprejů lze podat kromony, antihistaminika a  kortikosteroidy. 
Preskripce intraokulárních kortikosteroidů je vázána na odbornost 
oftalmologa. Ve formě tablet podáváme převážně antihistaminika, 
pro těžké symptomy lze krátkodobě podat antihistaminika s dekon-
gescencii nebo středně vysoké dávky kortikosteroidů. U všech paci-
entů s alergickou rýmou by měl lékař aktivně pátrat po symptomech 
bronchiálního astmatu dotazem na přítomnost pískotů, dušnosti, 
kašle a tíže na prsou. Přehled terapie alergické rhinokonjunktivitidy 
podle tíže je uveden ve schématu 2. Tabulka 1 obsahuje přehled léči-
vých látek v jednotlivých skupinách a jejich stručnou charakteristiku. 

Schéma 1. Klasifikace alergické rýmy dle tíže (ARIA 2010 revi-
sion, Geneva, WAO)

Interminentní symptomy
< 4 dny v týdnu
nebo < 4 týdny
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Mírná rýma
bez narušení spánku, 

denních aktivit, sportu, 
zábavy, bez problémů ve 
škole a zaměstnání, bez 

přítomnosti obtěžujících 
příznaků

Středně silná/silná rýma
(platí 1 nebo více údajů)

symptomy narušují spánek, 
běžné denní aktivity (sport, 
zábava), problémy ve škole 

a zaměstnání, obtěžující 
nosní příznaky
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Zvláštnosti farmakoterapie v  dětském věku: Antihistaminika I. ge-
nerace jsou v indikaci alergické rýmy využívána minimálně pro svůj 
sedativní efekt, v  dětském věku mohou vyvolat i  paradoxní exci-
tační reakci. Pro děti mladší 6 let je z  této skupiny výhodná forma 
roztoku k perorálnímu podání ve formě kapek (dimetinden). V tera-
peuticky upřednostňované skupině antihistaminik II. generace podá-
váme kromě tabletové formy pro větší děti převážně roztoky a sirupy 
v  jedné denní dávce (levocetirizin, loratadin, desloratadin, pro děti 
starší 12 let desloratadin, fexofenadin a rupatadin v tabletové formě), 
pouze s výjimkou cetirizinu, jehož doporučené dávkování pro bato-
lata a malé děti se zrychlenou farmakokinetikou je 2× denně. Kom-
binované preparáty – antihistaminika s dekongescencii (např. lorata-
din a pseudoefedrin) jsou určeny ke krátkodobému několikadennímu 
podávání pouze pro děti starší 12 let. U mladších dětí byl popsán nižší 
efekt na nosní obstrukci a vyšší riziko nežádoucích účinků. Lokálně 
podávaná antihistaminika ve formě očních kapek a nosních sprejů lze 
běžně podávat od 6 let, u mladších dětí individuálně podle rozhodnutí 
lékaře. Ze skupiny intranazálních kortikosteroidů se z důvodu nízké 
biologické dostupnosti (<1 %) dává u dětí přednost flutikasonu a mo-
metasonu, a to dle preskripčního omezení pro věk pacienta od 6 let, 
individuálně s  přihlédnutím k  poměru rizika a  benefitu lze krátko-
době podávat i u mladších dětí s těžkou perzistující obstrukční rhiniti-
dou. Podávání systémových kortikosteroidů v indikaci alergické rýmy 
by mělo být zejména v dětském věku vzhledem k nežádoucím účin-
kům naprosto výjimečné. Lokálně podávané kromony (oční kapky, 
nosní sprej) jsou velmi dobře tolerovány, proto je možné podání již 
v prvních letech života, nevýhodou je ale pomalý nástup účinku (ně-
kolik týdnů), četnost dávkování (čtyřikrát denně), a slabší účinek ve 
srovnání s antihistaminiky a intranazálními kortikosteroidy2/.

3. Alergenová imunoterapie 
Pomocí alergenové imunoterapie (AIT) lze indukovat imunologic-
kou toleranci kauzálního alergenu. Je indikována alergologem u pa-
cientů splňujících indikační kritéria. U dětí je obvykle zahajována až 

po 5. roce věku, u pacientů nad 50 let je indikována pouze v přípa-
dech recentní senzibilizace. Přehledové studie zaměřené na AIT jsou 
součástí několika Position Papers Evropské společnosti pro alergolo-
gii a klinickou imunologii (EAACI)3,4,5/ a potvrzují bezpečnost a účin-
nost AIT, stejně tak jako její jedinečné postavení a schopnost ovlivnit 
další vývoj alergického onemocnění.

Efekt AIT přetrvává 7–12 let po ukončení léčby6/, tato léčba zároveň 
snižuje riziko vzniku bronchiálního astmatu7/ a riziko senzibilizace na 
další aeroalergeny8/. AIT signifikantně snižuje intenzitu a  frekvenci 
symptomů, snižuje spotřebu symptomatické medikace a zlepšuje kva-
litu života, je tedy efektivní i z dlouhodobého farmakoekonomického 
hlediska9/. AIT je možné aplikovat subkutánně, aplikace je v České re-
publice výhradně v kompetenci alergologických ambulancí, nebo sub-
lingválně, v domácím prostředí pacienta. Oba dva způsoby aplikace 
mají srovnatelnou efektivitu, ale sublingvální podání má lepší bezpeč-
nostní profil (nižší riziko reakce na podávaný alergen). Sublingválně 
lze alergen podat ve formě roztoku nebo lyofilizované tablety. Adhe-
rence pacientů k této terapii je bohužel negativně ovlivněna potřebou 
jejího dlouhodobého podávání (3–5 let), a tedy špatná. 

Závěr
Výše uvedená režimová opatření a farmakoterapie významně zlepšují 
kvalitu života pacientů s alergickou rýmou. Někteří pacienti s mírnou 
formou onemocnění nemají potřebu vyhledat lékaře a používají sym-
ptomatickou medikaci dostupnou bez lékařského předpisu. Praktický 
lékař a specialisté v oboru alergologie, ORL či TRN mohou běžnou 
symptomatickou farmakoterapii poskytnout na recept s významnou 
úhradou zdravotních pojišťoven. Pacienti se středně těžkou a těžkou 
formou onemocnění vyžadující kombinovanou symptomatickou te-
rapii by měli být dispenzarizováni v  alergologických ambulancích, 
kde je identifikován kauzální alergen a podávána alergenová imuno-
terapie, která má potenciál významného pozitivního vlivu na průběh 
atopického onemocnění. 

Schéma 2. Terapie alergické rhinokonjunktivitidy v závislosti na její tíži (podle Wallace DV, J Allergy Clin Immunol 2008)
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kromony lokálně

ke zvážení alergenová 
imunoterapie 

Krok 4
pravidelně 

anithistaminika
a/nebo pravidelně 

intranasální 
kortikosteroidy

a/nebo pravidelně 
kromony lokálně

a/nebo krátkodobě 
dekongescens

a/nebo krátkodobě 
p.o. kortikosteroidy 

step up
přehodnotit 

diagnózu, 
komorbidity, 

adherenci k terapii

dosažení kontroly 
příznaků 

step down
minimalizace 

nákladů 
a nežádoucích 

účinků 

Krok 2
pravidelně 

anithistaminika
a/nebo pravidelně 

intranasální 
kortikosteroidy

a/nebo kromony 
lokálně 

intermitentní alergická rhinitida těžká alergická rhinitida
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Tab. 1. Přehled léčivých látek v jednotlivých farmakoterapeutických skupinách 

Skupina Název léčivé látky Mechanismus účinku Nežádoucí účinky Poznámka 
Antihistaminika
antagonisté H1 receptorů, 
p.o. podání

cetirizin
loratadin
levocetirizin
desloratadin
rupatadin
fexofenadin
bilastin
dimetinden 
ketotifen

Selektivní blokáda 
periferních H1 receptorů, 
rupatadin a ketotifen také 
blokáda prozánětlivého 
faktoru aktivujícího 
trombocyty (PAF) 

Většina přípravků bez 
sedativního efektu, 
bez kardiotoxicity 
a anticholinergní 
aktivity 

Efekt za necelou hodinu, 
současně na nosní i oční 
symptomy 

Intranasální 
a intraokulární 
antihistaminika 

azelastin
levokabastin 
ketotifen 
olopatadin 
emedastin 

Blokáda periferních H1 
receptorů, 
ketotifen také blokáda 
PAF 

Velmi nízké riziko, 
většinou lokální 
nežádoucí účinky

Rychlý nástup účinku do 
30 minut 

Kombinace intranasálního 
antihistaminika 
a kortikosteroidu

azelastin a  flutikason Selektivní blokáda 
periferních H1 receptorů 
a protizánětlivý efekt 

Velmi nízké riziko, 
většinou lokální 
nežádoucí účinky

Rychlý nástup účinku 
a zároveň dlouhodobý 
protizánětlivý efekt 

Intranasální 
kortikosteroidy 

beklometason
budesonid
flutikason 
mometason 

Protizánětlivý efekt, 
snížení slizniční 
hyperreaktivity 

Velmi nízké riziko, 
většinou lokální 
nežádoucí účinky

Efektivní při nosní kongesci; 
Maximálního efektu 
dosaženo až za několik dní 

Systémové kortikosteroidy
(p.o., i.m.)

methylprednisolon
prednisolon
prednison 
hydrokortison 
dexamethason

Výrazný protizánětlivý 
efekt, snížení slizniční 
hyperreaktivity 

Systémové 
nežádoucí účinky 
při dlouhodobém/
depotním podávání 

Jen krátkodobě při těžkých 
symptomech 

Intranasální 
a intraokulární kromony 

chromoglykát Stabilizace membrány 
mastocytů 

Riziko minimální, 
většinou lokální 
nežádoucí účinky

Nižší efektivita, nutnost 
častého (každé 2–4 hodiny) 
a dlouhodobého podávání 

Dekongescencia p.o./
intranasální 

pseudoefedrin 
oxymetazolin aj.

Stimulace sympatiku Rhinitis 
medicamentosa 
Stimulace sympatiku

Rychlý ústup kongesce, jen 
krátkodobé podávání 


