10. celostatni diabetologické sympozium ,,Diabetes a klinickd farmakologie“, Hradec Krélové, 6.-7. ¢ervna 2008

Zlepseni kontroly krevniho tlaku jako vysledek
spoluprace Iékaie a farmaceuta
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Souhrn: U pacientt s diabetem je velmi dulezité kontrolovat hodnoty krevniho tlaku, dosaZeni tohoto cile je v3ak na celém svété nedostatec¢né.
Mnoho studii pouZilo mezioborovou tymovou spolupraci ke zlepseni kontroly mnoha chronickych onemocnéni véetné hypertenze a diabetu.
V tomto sdéleni se autofi zamétuji na vysledky své studie, do které byli zapojeni klini¢ti farmaceuti, ktet spolupracovali s ékafi v jejich ordinacich.
Studie probéhla na 5 klinikdch a byla skupinové randomizovana. Intervence: Farmaceuti doporucili lékafi zménit terapii u pacient(l s nedostate¢né
kontrolovanym TK. Pacienti na kontrolnich klinikdch dostavali obvyklou péci. Kontroly TK bylo dosazeno u 89 % pacientti v intervenéni skupiné ve
srovndni s 53 % pacient{l na kontrolnich klinikach (p < 0,001). V podskupiné diabetikd byl TK kontrolovan u 82% pacient( v intervenéni skupiné
ve srovndni's 24% pacient( na kontrolnich klinikach (p = 0,002). V této studii poprvé tymova spoluprace vyuzila ambulantniho monitorovani TK.
Tyto hodnoty TK byly signifikantné nizsi ve skupiné intervenéni oproti skupiné kontrolni, hlavné z diivodu intenzivnéjsi antihypertenzivni [é¢by.
Studie dokdzala, Ze pokud léka¥ a farmaceut spolupracuji, miiZze byt dosazeno zadouci kontroly TK u velkého podilu pacienti s diabetem.

Kli¢ova slova: hypertenze - kontroly krevniho tlaku - diabetes mellitus - |ékaF - farmaceut

Improving Blood Pressure Control with Physician/Pharmacist Collaboration

Summary: Studies have shown that it is very important to control blood pressure in patients with diabetes. Unfortunately, blood pressure
control throughout the world is poor. Numerous studies have used interdisciplinary team-based care to improve the control of many chronic
conditions including hypertension and diabetes. This discussion will focus on the results of a study we recently conducted involving clinical
pharmacists located in physician offices. The study was a randomized, cluster trial in five clinics. The pharmacists assessed patients with poorly
controlled blood pressure and made recommendations to the physicians to change therapy. The patients in control sites received usual care.
Blood pressure was controlled in 89% of patients in the intervention group compared to 53% in the control group (p < 0.001). Blood pressure
was controlled in 82% of patients with diabetes in the intervention group compared to 24% in the control group (p = 0.002). This was the first
study of team-based care that used ambulatory BP monitoring. Ambulatory blood pressure was reduced significantly more in the intervention
group compared to the control group. The primary reason for the superior results in the intervention group was more intensive use of medi-
cations to control blood pressure. This study demonstrates that blood pressure can be controlled in a high number of patients with diabetes

following our physician/pharmacist collaborative model.

Key words: hypertension - blood pressure control - diabetes mellitus - physician - pharmacist

Uvod

Velmi si vdzim toho, Ze jsem byl pozvédn
k tcasti na tomto sympoziu. Jsem rad,
Ze jsem opét mohl pfijet do Hradce Kra-
lové a navstivit své dobré pratele a ko-
legy. Velmi radi jsme navativili vzdalené
pibuzné mé zeny v Tuchlovicich, kde se
narodil jeji dédecek. Rad bych Vs po-
zdravil jménem své zemé a univerzity
(University of lowa in lowa City).

Asi 30km severné od lowa City je
Cedar Rapids, kde se nachazi Narodnf
Ceské a slovenské muzeum. V Cedar
Rapids Zije mnoho Cecht a toto mu-
zeum je nejvétsim muzeem svého druhu
v USA. 21.10. 1995 prezidenti Bill Clin-
ton, Vaclav Havel a Michal Kova¢ pred-
sedali otevieni muzea v soucasné po-
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dobé (pozn. autora: tyden poté, co
jsme se vratili z této konference, po-
stihly lowu ni¢ivé povodné a 13. cer-
vence bylo muzeum vazné poskozeno.
Bylo nastésti dost ¢asu, béhem kterého
se podafilo zachranit vétSinu vyznam-
nych artefaktd. Nanestésti 650 &asti
historickych odévli véetné kroja, které
byly az 100 let staré, se odvézt nepoda-
filo a moje Zena a ja jsme je pomédhali
&istit poté, co voda opadla. Cesi byli
velmi laskavi a poskytli muzeu finanénf
prostiedky, které je pomohly opravit.)

Byl jsem pozdddn, abych se zminil
omodelech, kterymise zabyvame, véetné
spolupréce lékafe a farmaceuta s cilem
dosdhnout optimalni kontroly krevniho
tlaku (TK). Tento model byl pouzit ke

studiu mnoha chronickych onemocnénf
véetné hypertenze [ 1-6], hyperlipidemie
[7-10], koronarni nemoci [11], astmatu
[12,13], diabetu [14,15] a u pacientd vy-
Zadujicich antikoagulaci [16-18].

Ve svém sdéleni se zaméfim na vysledky
neddvno publikované randomizované
klinické studie provedené u hypertonikd,
ve které byl sledovan i vliv intervence
u pacientt s hypertenzi a diabetem.

Zatimco je u diabetickych pacientd
nezbytné kontrolovat hodnoty glykemie,
je u pacientll s hypertenzi nutné kon-
trolovat hodnoty krevniho tlaku, a tak
predejit KV onemocnéni [19]. Probiha-
jici studie Action to Control Cardiova-
scular Risk of Diabetes (ACCORD) ne-
davno zjistila vy$3i kardiovaskularni
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riziko v intenzivné |écené skupiné dosa-
hujici hodnot HbA, < 6% [20].

Proto jsou v soucasné dobé jako ci-
lové stanoveny hodnoty HbA, < 7%.
Studie ACCORD pokracuje v analy-
zovani cilovych hodnot systolického
TK < 120mm Hg oproti < 140 mm Hg.
V soucasnosti jsou cilové hodnoty
u diabetikd v USA stanoveny na
<130/80mmHg [19,21].

Hypertenze je vazné onemocnéni ce-
losvétové postihujici vice nez 1 miliardu
lidi[22,23]. Predpokladd se, Ze nedosta-
te¢né kontrolovany TK pfispiva na celém
svété k 7 milionam umrti/rok [23].

Kontrola TK muZe snizit incidenci sr-
dec¢niho selhdni o vice nez 50%, cévnich
mozkovych pithod 0 35-40% a infarkt
myokardu o 20-25% [24]. Divody ne-
dosazeni adekvétni kontroly jsou mul-
tifaktoridlni a zahrnujf jak pacienta, 1é-
kare, tak i dalsi faktory [25-29]. Podle
publikované literatury maji lékafi ten-
denci k nedodrzovani doporucenych
postupt |é¢by hypertenze [29-33].
Tento fakt, mezi jinym, p¥ispivd k tomu,
Ze hypertenze je kontrolovand pouze
u 37% z 65 miliond Ameri¢and trpicich
timto onemocnénim [34].

Z tohoto dlivodu se objevuje mnoho
pokusti, jak pomoci lékatiim dosah-
nout lepsich vysledkd ve zvlddani chro-
nickych onemocnéni véetné hypertenze.
Walsh et al se pfed neddvnem zabyvali
jednotlivymi postupy, jejichZ cilem bylo
zkvalitnit é¢bu hypertenze [35]. Pro své
zkoumani vybrali 63 kontrolovanych kli-
nickych studii. Jednotlivé postupy zvy-
Sujici tcinnost lécby a priimérné snizeni
systolického TK byly nasledujici: p¥ipo-
minkové systémy jako elektronické pti-
pominky (6,8 mmHg), audit vysledkd
pacientl a ndaslednd zpétnd vazba pro
osettujictho lékare (1,3mmHg), za-
méstnavatelem poskytované vzdélavani
[ékart, napf. prednasky (2,7mmHg),
vzdélavani pacienttl (8,1 mmHg), pro-
pagace monitorovani TK v domécim
prostfedi (3,6 mmHg) a zména v or-
ganizaéni struktute kliniky nebo praco-
visté, v ramci néhoz je péce poskytovdna
(10,1 mmHg). KdyZ organizaéni zmény
zaséhly do managementu nemoci, zna-

390

menalo to pokles hodnot systolického
tlaku o 14,1 mmHg. Nej¢astéji se tento
typ studii zabyvd modely spolupréce
mezi lékatem a farmaceutem. Bylo zjis-
téno, Ze zména organizace, véetné zahr-
nuti farmaceuta do tymu, mdze zlepsit
vysledky 1é¢by chronickych onemocnéni
véetné hypertenze [36-40]. Mezindrodni
souhrn nejucinnéjsich postupll v péci
o pacienty zjistil, Ze rozitenf role farma-
ceuta vedlo ke zlepSeni prekripce [36].
Tyto analyzy zjistily, Ze zapojenim klinic-
kého farmaceuta bylo dosaZeno jednéch
z nejlepsich kontrol hodnot TK [40-47].
Mnoho predchozich studii bylo vak
malych, provedenych na jednom misté,
s Ucasti pouze jednoho farmaceuta, za-
hrnovalo malo pacient(, lékat nebo kli-
nickych proménnych a/nebo nepouzilo
objektivniho méreni TK.

Model spoluprace lékafe
afarmaceuta

V minulosti jsme se zabyvali meto-
dami, jak mohou lékarnici v komunit-
nich lékarnach spolupracovat s pri-
vatnimi lékati ve zlepseni kontroly TK
[2,45]. V soucasné dobé jsme se za-
mé¥ili na spolupraci klinickych farma-
ceutd, ktefi jsou zaméstnanci fakulty,
a lékara v oborech rodinného léka¥stvi,
interni mediciny a student mediciny.

Tito klini¢ti farmaceuti pracuji v or-
dinaci lékate a poskytuji informace
o nejvhodnéjsim pouziti 1éciv, diskutujf
specifické pacienty s lékatem a casto
spolecné s |ékafem vySetfuji pacienta.
V nékterych ptipadech (napt. anti-
koagulaéni lé¢ba) jsou vSichni pacienti
konzultovéni farmaceutem.

Rozhodli jsme se zménit model po-
skytovani péce o hypertoniky tak,
Ze farmaceuti vytvotili plany terapie
a uzce spolupracovali s oSetfujicim [é-
kafem. Ndsledné byla provedena pro-
spektivni klinickd studie, kterd by zhod-
notila tc¢inek tohoto modelu.

V této studii farmaceut na intervenéni
klinice provadél rozhovory a zhodno-
ceni |é¢by hypertenze u jednotlivych
pacientd [6]. Posléze doporucil lékati
apacientovi, jakzlepsit kontrolu TK. Far-
maceuti a [ékati spolupracovali, aby ne-

dochézelo k nedostate¢nému davkovanf
nebo nedostate¢né intenzifikaci tera-
pie, Spatné adherenci k medikaci, neza-
doucim dcinkdim a lékovym interakcim.
Farmaceuti byli vyzvani, aby pacienta
konzultovali p¥i kazdé navstévé u lékare
a pokracovali ve vytvafeni doporucent,
dokud nebude dosazeno optimaln{ kon-
troly TK. V mnoha pfipadech presunuli
[ékati management hypertenze na far-
maceuta a pouze v pfipadé obtizi prova-
déli konzultace. Jako cilové hodnoty byly
stanoveny < 140/90 mm Hg pro nekom-
plikovanou hypertenzia<130/80 mm Hg
pro pacienty s diabetem [21].

Primdrnim cilem farmaceuta bylo vy-
hledat pacienty s nedostate¢nou medi-
kaci. Farmaceuti napt. doporucili p¥i-
dani thiazidového diuretika, pokud
nebylo soudasti terapeutického sché-
matu, zvySen{ davek antihypertenzivnich
[é¢iv na alespon sttedni hladiny, uZitf
kombinaci antihypertenziv na zakladé
znalosti farmakologie a vyuziti latek pro
lécbu daldich onemocnéni (napt. inhi-
bitory ACE pro pacienty s diabetem).
Druhd hlavni oblast intervenéniho pro-
tokolu byla zaméfena na pacienty se
$patnou adherenci k medikaci. Farma-
ceuti informovali vSechny o domacim
monitoringu. V3echny konzultace s in-
tervencemi farmaceutd se uskutecnily
v ordinacich klinik. Vysledky téchto roz-
hovort slouzily jako zaklad pro vytva-
fenf individualnich doporucenf a jako
zpétnd vazba pro lékare. Vétsina dopo-
rucenf pro lékafe byla provddéna pfimo
béhem kontroly pacienta, ale nékdy
lékaF povéril farmaceuta provedenim
zmén davkovani a v tomto p¥ipadé byl
informovan hned po ukonéeni navitévy
pacienta. V kontrolni skupiné bylo zjis-
tovano: zakladni medikace, davky,
zmény provedené pri kazdé navstévé
u lékare.

Metodika/design studie

Prospektivni skupinové randomizo-
vana kontrolovand studie Gcinnosti
probihala na péti klinikdch: intervenc-
nich (n = 2) a kontrolnich (n = 3).
Jedna intervenéni a jedna kontroln{
klinika mély ve stavu klinického far-
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pohlavi: Zeny
muZzi

rasa: bélosi

ostatnf
vék (roky)
Zenaty/vdana
BMI (kg/m?)
vice nez 2 alkoholické napoje/tyden
diabetes mellitus
pocet komorbidit
pocet antihypertenziv

skore adherence k medikaci pti vstupni navitévé (vyjadreno v%)

Tab. 1. Vstupni demografické charakteristiky pacientd.

Kontrolni skupina (n =78)
pocet (%) nebo primér (+ SD)

42 (53,8)
36 (46,2)
74 (94,9)
4(5,1)
61,9 ( 11,3)
52(66,7)
31,8 (+ 14,7)
27 (21,8)
19 (24,4)
0,46 (+ 0,78)
1,4 (+1,0)
88,6 (20,9)

*P = 0,044; Fishertv exaktni test; TP < 0,001, oboustranny t-test; pokud neni ozna&eno, skupiny byly srovnatelné.

Intervenéni skupina (n=101)
pocet (%) nebo primér (+ SD)
59 (58,4)

42 (41,6)

89 (88,1)

12 (11,9)

59,6 (+13,7)

59 (58,4)

32,3 (+£7,7)
35(34,7)

25 (24,8)

0,47 (£ 0,81)

1,5 (1,0
71,1 (27,0)1

maceuta pred zahdjenim studie. T¥i
klini¢ti farmaceuti na kontrolnich kli-
nikach neprovddéli zadnd doporucent,
ale odpovidali na bézné dotazy tyka-
jici se farmakoterapie lékafim v ramci
svého plsobisté.

Do studie byli vybrani muzi nebo
Zeny ve véku 21-85 let s nekontrolova-
nou hypertenzi. Studie byla schvalena
University of lowa Institutional Review
Board a vdichni pacienti podepsali in-
formovany souhlas.

Dvé zdravotnf sestry podilejici se na
vyzkumu sbiraly data p¥i prvni ndvstévé:
vék, pohlavi, rasa, dosazené vzdélant,
pojisténi, prijem domdcnosti, rodinny
stav, konzumaci cigaret, alkoholu
a daldi onemocnéni. Zjistovdna byla
vyska, vaha a BMI, byla zaznamenana
veskerd antihypertenzivni medikace,
davky a data posledniho doplnéni me-
dikace a pocet tablet jednotlivych an-
tihypertenziv. Kazdy pacient byl do-
tazovdn na pozorované nezddouci
reakce [48]. Dotaznik na nezadoucf
reakce vznikl v rdmci jiné studie a zahr-
noval 47 otdzek na typické nezddoucf
ucinky zptsobené léky [48]. Zdravotn{
sestry méfily hodnoty TK jednotlivych
pacientd 3krdt pfi kazdém sbéru dat
rtutovym sphygmomanometrem za
poufZiti standardnich technik z klinic-
kych studii zabyvajicich se TK [49,50].
Druhé a tfeti hodnoty byly zpriiméro-
vany a poutzity jako klinicky TK.
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Sestry byly 1krat za 1/4 roku pro-
zkouseny, zda jsou schopné sprdvné
ziskat informace od pacienta a kon-
zistentni validni hodnoty TK. Na-
méfené hodnoty TK byly poskytnuty
osetfujicimu lékati a/nebo klinic-
kému farmaceutovi v obou skupinach
jak v kontrolnf, tak intervenéni. Kli-
nicky farmaceut poté provadél inter-
view s pacienty na intervencnich klini-
kdch. Pacienti v obou skupinach prosli
vstupni navstévou u svého lékare.

Nasledné sestra pripevnila 24hodi-
novy monitor TK. 24hodinové moni-
torovani bylo pouZito jako zaslepeny
objektivni ukazatel a hodnoty nebyly
dostupné ani pro lékare, ani klinického
farmaceuta, dokud pacient nedokon-
¢il studii.

Kontroly se opakovaly pravidelné ve
dvoumési¢nich intervalech, tj. 2., 4.,
6. a 8. mésic, kdy zdravotni sestra opét
zméfila TK, zjistovala nezddouci Gcinky
a pfepoditala pocet tablet. 9. mésic se-
stra zjistila stejné parametry jako p¥i
prvni navstévé, vcetné opétovného
zméteni 24hodinového TK.

Vysledky

Do studie bylo zahrnuto 179 pacientd,
jejichz vstupni charakteristiky jsou uve-
denyvtab. 1. Na zac¢atku studie se prii-
mérny pocet uzivanych antihyperten-
ziv mezi skupinami neliil: intervenéni
(1,5 £ 1,0) a kontrolni (1,4 + 1,0).

Graf 1 ukazuje hodnoty TK zjisténé pfi
kazdé predem planované navitévé.

Po zohlednéni daldich proménnych
byl pramérny meziskupinovy rozdil
hodnot systolického tlaku (TK v kon-
trolni skupiné - TK v intervenénf sku-
piné) po 9 mésicich 8,7 (95% Cl:
4,4-12,9)mmHg. Korigovana hod-
nota rozdilu diastolického tlaku zji3-
ténd po 9 mésicich byla 5,4 (Cl:
2,8-8,0)mmHg. Velikost tcinku mé-
fend 24hodinovym monitorovanim byla
témé¥ totoznd - s primérnym rozdilem
8,8 (Cl: 5,0-12,6) mm Hg pro systolicky
TK a 4,6 (Cl: 2,4-6,8)mmHg pro dia-
stolicky TK.

Po 9 mésicich bylo kontroly TK do-
sazeno u 89,1% z intervencni sku-
piny oproti 52,9% z kontrolni skupiny
(korigovand hodnota OR = 8,9; ClI:
3,8-20,7; p < 0,001, graf 2 a tab. 2).
TK byl kontrolovédn u 62,8% nediabe-
tickych pacientd v kontrolni skupiné
a 91,4% v intervenéni skupiné (korigo-
vand hodnota OR =10,2; Cl: 3,4-29,9;
p < 0,001). Ve skupiné diabetik( byl
TK kontrolovdn u 23,5% kontrolni
skupiny a 81,8% intervencni skupiny
(korigovana hodnota OR = 40,1; ClI:
41-394.7; p = 0,002).

Po 9 mésicich byl priimérny pocet an-
tihypertenziv signifikantné (p = 0,003)
vy88i v intervenéni skupiné (2,4 + 0,9)
ve srovnani s kontrolni skupinou
(1,9 £1,0).
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Plna ¢ara znazorfiuje pokles TK béhem 9 mésicl intervencni faze studie (hodnoty namé-
fené zdravotni sestrou). PferuSovand ¢dra predstavuje hodnoty systolického tlaku po
ukonéen( intervence a tyto hodnoty byly ziskany ze zdravotnické dokumentace.

Graf 1. Hodnoty krevniho tlaku v pribéhu studie.
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*p < 0,001 po 6, 8 a9 mésicich, **p < 0,0002 po 18 mésicich, +P = 0,0048 po 27 mésicich.
PIna ¢dra predstavuje cetnost dosaZeni kontroly TK béhem 9 mésicli intervenéni studie
(zjistovano sestrami). PreruSovand ¢dra - cetnost dosazeni kontroly TK po ukoncent in-
tervence - zjistovdny ze zdravotnické dokumentace (TK mé¥en v ordinacich klinik).

Graf 2. Dosazeni kontroly krevniho tlaku (cilové hodnoty < 140/90 mm Hg pro
nekomplikované pacienty s hypertenzi a < 130/80 mm Hg pro pacienty s diabe-
tem nebo chronickym onemocnénim ledvin) v pribéhu ¢&asu.

Klini¢ti farmaceuti doporudili 267 dprav
terapie (2,6 na pacienta), z ¢ehoz lé-
kati akceptovali 256 (95,9%) [6].

V tab. 3 jsou tyto zmény detailné
ukdzany. Vétsina téchto zmén se ty-
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kala zvySeni davky (34%), déle pf¥i-
dani jiného nediuretického antihyper-
tenziva (30%), ptidani thiazidového
diuretika (17 %). Dal$i doporucent se
tykala vymény antihypertenziva v rdmci

jedné skupiny (5%), snizenf davky (4 %)
a preruseni podavani léku (7 %) nebo
zména frekvence podavani (3%). Vét-
gina doporuceni (60 %) byla provedena
na nebo pted pravidelnou kontrolou
po 2 mésicich. Lékari v kontrolnf sku-
piné zménili medikaci 100krat (1,28 na
pacienta; p < 0,001 ve srovnanis inter-
venénf skupinou).

Po 9 mésicich byla studie ukonéena
a pacienti byli dale sledovani dal3ich
18 mésichi, abychom zjistili, zda bude
mit intervence del3i dopady. V grafu 1
je zndzornén pokles TK a v grafu 2
podil pacient(i s dosazenou kontrolou
TK béhem 9 mésict studie (plna ¢ara).
Kdyzbyla po 9 mésicichintervence ukon-
¢ena, zvysily se hodnoty TK a soucasné
se zmensil podil pacientdl s kontrolo-
vanym TK (pFeru$ovand ¢ara). Rozdil
mezi skupinami viak pretrvaval po ce-
lych 27 mésich, coz naznaduje, Ze inter-
vence méla déletrvajici efekt.

Diskuze
Tato konference se zaméfila na sprav-
nou péci o pacienty s diabetem. Jak jsem
zminil vy3e, je nezbytné nutné dosdhnout
kontroly TK u téchto pacient(. V nasf stu-
dii byl TK kontrolovdn u 89% pacientd
(82 % diabetikil) po provedené intervenci
na zakladé spoluprace lékaf/farmaceut.
| dal3f studie ukazuijf, Ze lepsi kontroly TK
u diabetikti mize byt dosazeno spolu-
praci |ékare a lékdrnika [14,15,51].

Kontroly bylo dosazeno u 53% pa-
cientd z kontrolni skupiny. Péce v této
skupiné nebyla obvykl4, protoze sestra
zdlrazriovala cilové hodnoty TK, adhe-
renci k 1é¢bé a Upravu zivotniho stylu
a poskytla pisemné materidly o hyper-
tenzi, u kterych je zndmo, Ze snizuji TK.
Jelikoz bylo nutné, aby vsichni pacienti
navstivili |ékafe pfi vstupu do studie, je
pravdépodobné, Ze se [ékati i v kontroln{
skupiné snazili zlepsit 1é¢bu hypertenze
u pacientl s nedostate¢nou kontrolou.

Tato studie jako prvni pouzila 24ho-
dinového monitorovani TK k zajistén{
objektivniho potvrzeni klinicky zjisté-
ného TK.

DosaZena zlepSen( byla korelovana
s posilenim antihypertenzivni me-
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dikace, coz naznacuje, Ze testovany
model je G¢inny v boji proti nedosta-
tec¢né Gcinné lé¢bé. Tato intervence
rovnéz zlepsila adherenci k medikaci
u malého podétu pacientli s plivodné
$patnou adherenci, pficemz nedoslo
ke zvyseni NU.

Po ukonéeni studie se kontrola TK
zhorsila v obou skupindch. Rozdil mezi
skupinami zGstal stejny i po 27 mési-
cich, coz naznaduje, Ze intervence méla
dlouhodobéjsi efekt.

Dékuji mnohokrdt za pozvdni na
tuto konferenci.
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