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Kombinace statinu a inhibitoru ACE pfedstavuje moderni terapeuticky pfistup k soucasné 1é¢bé hypercholesterolemie
a arteriadlni hypertenze, tedy dvou hlavnich rizikovych faktor( kardiovaskuldrnich onemocnéni (KVO). Fixni kombinace
rosuvastatinu a perindoprilu umoziiuje komplexni prevenci KVO u pacientt s vysokym ¢i velmi vysokym rizikem. Vyhodou
této kombinace je nejen synergicky Ucinek na snizeni krevniho tlaku a hladin lipidQ, ale i zlepseni adherence k [é¢bé diky
jednodussimu davkovani. Clanek shrnuje farmakologické vlastnosti obou slozek, vyhody fixni kombinace, klinické indikace
a praktické aspekty jejiho pouziti v interni praxi.

Kli¢ova slova: rosuvastatin, perindopril, fixni kombinace, dyslipidemie, hypertenze, adherence, prevence KVO.

Fixed combination of rosuvastatin and perindopril - the next step in cardiovascular disease
prevention

The combination of a statin and an ACE inhibitor represents a modern therapeutic approach to the simultaneous management
of hypercholesterolemia and arterial hypertension — the two main risk factors for cardiovascular disease (CVD). The fixed-dose
combination of rosuvastatin and perindopril provides comprehensive prevention of CVD in patients at high or very high risk.
This combination offers synergistic effects on blood pressure and lipid levels, and its simplified regimen improves patient
adherence. This article summarizes the pharmacological properties of both agents, the rationale and benefits of their fixed
combination, clinical indications, and practical considerations for internal medicine practice.

Key words: rosuvastatin, perindopril, fixed-dose combination, dyslipidaemia, hypertension, adherence, cardiovascular pre-
vention.

Uvod

Kombinace statinu a inhibitoru ACE pfedstavuje moderni strategii
pro pacienty se soucasnou hypertenzi a dyslipidemif. Tato fixni kombi-
nace cili na dva zésadni rizikové faktory kardiovaskuldrnich onemocnéni
a pfinasi nejen aditivni efekt na snizeni rizika, ale i zlepseni adherence
diky zjednodusenému davkovacimu reZzimu. Fixni kombinace rosuvasta-
tinu a perindoprilu tak rozsifuje terapeutické moznosti prevence KVO
u polymorbidnich pacientl s vysokym rizikem.

Perindopril

Perindopril je inhibitor angiotenzin-konvertujiciho enzymu (ACE),
ktery blokuje pfeménu angiotenzinu | na angiotenzin Il - silny vazokon-
striktor. Tim snizuje periferni cévni rezistenci, krevni tlak a sekreci aldos-
teronu, pficemz zvysuje hladiny vazodilata¢niho bradykininu. Perindopril
ma prokazané organové protektivni t¢inky — zpomaluje remodelaci
myokardu, zlepsuje endotelidini funkci a chrani ledviny. Po perordinim
podanje rychle absorbovan, maximalni koncentrace dosahuje asiza 1 ho-
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dinu, biologickd dostupnost ¢inf 65-70 %. Aktivni metabolit perindoprildt
vznika zhruba z 20 % davky. Soucasny pfijem potravy mlze snizovat jeho
premeénu. Nezddouci Ucinky odpovidaji tfidé ACE inhibitorl — nejcastéji
suchy kasel (cca 10 %), vzacné angioedém ¢i hyperkalemie. Pfi stendze
rendini arterie je nutna opatrnost. V téhotenstvi je kontraindikovan (1, 2).

Rosuvastatin

Rosuvastatin inhibuje 3-hydroxy-3-methylglutaryl-koenzym A re-
duktazu (HMG-CoA reduktazu) v hepatocytech, ¢imz omezuje syntézu
cholesterolu v jatrech. Vysledkem je snizeni LDL-cholesterolu a trigly-
ceridd a mirné zvyseni HDL-cholesterolu. Rosuvastatin se vyznacuje
vysokou tcinnosti a minimalnim potencidlem Iékovych interakci,
nebot neni vyznamné metabolizovan cytochromem P450. Nezadoucf
Ucinky zahrnuji svalové obtize (myalgie, slabost), vétsinou bez vyznam-
ného zvyseni CK. Izolované zvyseni CK bez klinickych priznakd casto
nesouvisi se statinovou terapif (3, 4).

Fixni kombinace - pF¥inos v klinické praxi

Fixnf kombinace perindoprilu a rosuvastatinu umoznuje sou¢asnou
lIé¢bu hypertenze i dyslipidemie jednou tabletou.
Mezi hlavni vyhody patff:
zlepSeni adherence (@Z o0 25 %),
synergicky efekt na snizenf kardiovaskularniho rizika (Obr. 1),
ekonomicka efektivita,

mensi riziko zamény ¢&i vynechanf léku.

Fixni kombinace je vhodné pro pacienty jiz stabilizované na obou
slozkéch (rosuvastatin 10-20 mg, perindopril 4-8 mg). Nenf ur¢ena pro
zahdjenf 1é¢by, ale jako substitu¢ni rezim po Uspésné titraci jednotlivych
pripravkd (5-11).

Indikace

m  Dospéli pacienti s arterialni hypertenzi a dyslipidemii, zvIasté
nemocni s vysokym nebo velmi vysokym KV rizikem.

m  Sekundarni prevence po prodélané KV pithodé, pokud je indiko-
vana soucasna lé¢ba ACE inhibitorem a statinem.

Monitorovani a bezpecnost
B Rosuvastatin: sledovat vyskyt myopatie, zejména pfi soucasném
podavani lékd ovliviujicich OATP1B1 (Organic Anion Transporting

Obr. 1. Soubé&znd lécba hypertenze a dyslipidemie redukuje riziko KV
onemocnéni

SYNERGIE

Hypertenze

Hypercholesterolemie

+

onemocnéni

Dlouhodobé pramér
-14mm Hg

Dlouhodobé priimér
-0,6mm Hg

Based on cohort/RCT evidence of 7735 men

Upraveno dle Emberson J, et al. Eur Heart J. 2004; 25(6): 484—491.

Polypeptide 1B1) je hlavnim transportérem pro vstfebdvani mnoha léciv
do jater. Léky, které inhibuji OATP1B1 (napf. cyklosporin, gemfibrozil,
ritonavir a jiné antiretrovirové inhibitory transporterd), snizuji hepatalni
eliminaci rosuvastatinu. Vysledkem je, Ze vice statinu je dostupné pro
periferii, v¢etné kosternich svall s naslednou moznou myopatif.

B Perindopril: monitorujeme plazmatickou koncentraci drasliku,
renalni funkce, krevni tlak, event. suchy kasel nebo angioedém.

B Laboratorni sledovani: lipidovy profil, kreatinkindzu (CK), jaternf
testy, sérovy kreatinin.

Kontraindikace

B Aktivni onemocnént jater

B Tézka rendiniinsuficience (CICr < 0,5 ml/s)

B Téhotenstvi a kojeni (teratogenita obou slozek)
m  Precitlivélost na slozky pfipravku

Fixni kombinace neni vhodna na zahdjenf lécby, zde je nutno
titrovat davky jednotlivych slozek, ale je velmi vhodnd pro néslednou
dlouhodobou lé¢bu.

Shrnuti pro praxi

Fixni kombinace rosuvastatin + perindopril predstavuje Ucinnou
araciondlnimoznost u pacientl se soucasnou hypertenzi a dyslipidemif,
zejména v sekundarni prevenci KVO. Prindsi vyhody v podobé jedno-
dussiho rezimu, lepsi adherence a potencialné vyssi t¢innosti. Vhodna
je u stabilizovanych nemocnych bez kontraindikaci a s potfebou dlou-
hodobé komplexni prevence. Lékat by mél pravidelné monitorovat
rendlIni a jaterni funkce, lipidogram a krevnf tlak.
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