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Cíl práce: 1.  Zhodnotit saturaci léky a kompenzaci rizikových faktorů aterosklerózy (RFA) dle doporučení ČKS v rámci sekundární prevence ICHS u pacientů při nástupu na lázeňskou léčbu (LL). 2.  Zhodnotit vliv komplexní lázeňské léčby na dosažení doporučených cílových hodnot RFA a jejich srovnání s hodnotami při nástupu na LL.

Metodika: U 198  pacientů průměrného věku 67 let (128 mužů a 70 žen) léčených ve Františkových Lázních po AIM, PTCA a CABG), kteří absolvovali LL v celé délce tj. 4/5 týdnů v období od 15.9.2007 – 30.08.2008, bylo provedeno zhodnocení saturace doporučenými léky a dosažení cílových hodnot RFA dle guidelines ČKS pro sekundární prevenci ICHS při nástupu na LL a zhodnocení vlivu komplexní lázeňské léčby na dosažení cílových hodnot RFA a jejich srovnání se vstupními hodnotami.
Výsledky: 1.  Saturace léky, které podle „evidence based medicine“ významně ovlivňují kombinovaný endpoint pacientů v rámci sekundární prevence ICHS, se oproti předešlým létům zlepšila, ale přetrvává: a, poddávkování léků ze skupin ACEI/sartanů, statinů a už tradičně betablokátorů; b, přetrvávají rezervy v podávání všech sledovaných skupin léků; c, kombinace hypolipidemik při smíšeném typu hyperlipoproteinemie (HLP) je využívaná minimálně (v sledovaném souboru u 3 pacientů); d, je nedostatečná kompenzace všech RFA. 
2. Režimová opatření v rámci lázeňské léčby (antisklerotická dieta, zvýšená pohybová aktivita, redukce hmotnosti a protikuřácká intervence) v průměru významně kompenzovala celkový cholesterol (5,32 vs. 4,53mmol/l) a LDL-cholesterol (3,71 vs. 2,91mmol/l); HDL-cholesterol se prakticky nezměnil (1,34 vs. 1,28mmol/l), snížil se RI aterosklerózy (3,2 vs. 2,5), mírně poklesla hladina triglyceridů (2,14 vs. 1,77mmol/l) a urikémie (324,7 vs. 303,5mmol/l), průměrný váhový úbytek byl 2,8kg.

Závěr: Je žádoucí, aby pacienti po akutní koronární příhodě byly ještě lépe saturování léky, které podle „evidence based medicine“ snižují morbiditu a mortalitu na ICHS a to v dostatečné dávce, aby dosahovali cílové hodnoty RFA. Lázeňská léčba napomáhá v důsledné edukaci pacientů ke změně životního stylu a samotná,  zejména prostřednictvím režimových opatření, dokáže významně kompenzovat většinu RFA. Tím může LL přispět ke snížení morbidity a mortality na ICHS a další kardiovaskulární nemoci aterosklerotické etiologie a jejích komplikace v rámci sekundární prevence.
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Michalic R. (Therapeutic spa resort Lázně Františkovy Lázně, s.c., Czech Republik)The effect of comprehensive spa treatment on risk factors of atherosclerosis (RFA) in the frame of IHD secondary prevention

The aim of the work:

1. To evaluate saturation with medicaments and RFA compensation, recommended by the Czech Society of Cardiology in the frame of secondary prevention of IHD in patients on starting of spa treatment ( ST).

2. To evaluate the effect of complete ST on the attainment of recommended aimed values of RFA and their comparison with the values on starting of spa treatment. 

Method: In randomly selected 198 patients of the average age 67 yr (128 males and 70 females) treated in 
Františkovy Lázně due to (following) AIM, PTCA and CABG, who went through ST at full length, i.e. 4/5 weeks from 15.9.2007 to 30.08.2008, there was performed a retrospective evaluation of recommended medicaments and the attainment of the RFA aimed values in accordance with the guidelines of the Czech Society of Cardiology for secondary prevention of IHD in patients on starting of ST and an evaluation of the effect of comprehensive spa treatment on the attainment of the aimed values of RFA in accordance with the valid guidelines of the Czech Society of Cardiology and their comparison with the initial values. 

Results: 
1. Saturation with medicaments that, according to evidence based medicine, significantly influences the combined endpoint of patients in the frame of secondary prevention in IHD compared with the previous years was improved, but the following shortcomings persist: a) subdosing of medicaments from the group of ACEI/sartans, statins and traditionally beta blockers; b) continuing reserves in administration of all observed groups of medicaments; c) combination of hypolipidemics in the HLP mixed type is used minimally (in 3 patients); d) insufficient compensation of all RFA.

2. Regimen measures in the frame of ST (antisclerotic diet, increased sport/ locomotor activity, reduction of body weight and encouragement to give up smoking) on average compensated significantly the general cholesterol level (5.32 vs. 4.53 mmol/l), LDL-cholesterol (3.71 vs. 2.91 mmol/l), HDL.cholesterol remained practically unchanged (1.32 vs. 1.28 mmol/l), RI in atherosclerosis was decreased (3.2 vs. 2.5), the triglyceride level slightly decreased (2.14 vs. 1.77 mmol/l), uricemia (324.7 vs. 303.5 mmol/l) and the average weight loss was 2.8 kg.

Conclusion: It is important for the patients after acute coronary episode to be better saturated with medicaments that according to the evidence based medicine reduce morbidity and mortality due to IHD and that in a sufficient dosage to attain the aimed values of RFA. ST may significantly motivate patients to change their lifestyle. The treatment itself, mainly with help of regimen measures, significantly compensates majority of RFA. Thus ST may contribute to reduced morbidity and mortality due to IHD and other cardiovascular diseases of atherosclerotic etiology and their complications in the frame of secondary prevention.
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ÚVOD

I když v posledních 15 letech poklesla úmrtnost na akutní IM u mužů o 18%, u žen 

o 17% a počet hospitalizací pro AIM poklesl o 15%, zůstávají nemoci KVS nejčastější příčinou smrti a způsobují 54,6% všech úmrtí (z toho bezmála 46% představují úmrtí na ICHS).(13) Pokles úmrtí byl dosažen výrazným zlepšením péče o nemocné s postižením koronárních tepen. Zejména nárůstem počtu katetrizačních laboratoří v ČR se dostává těmto pacientům v oblasti intervenční kardiologie nejefektivnější diagnostiky v podobě koronarografií a především léčby v podobě PTCA/PCI. V poslední době je téměř samozřejmostí zavádění stentů jak obyčejných, tak stále častěji potažených léky (DES), které rapidně snižují počet restenóz, a  tak dále snižují morbiditu i mortalitu na ICHS.

    Pokles úmrtnosti na KVN byl dosažen enormním nárůstem nákladů na léčení. Problém není jenom v tom, že zmíněná léčba významně zatěžuje ekonomiku i nejvyspělejších států světa, ale především díky tomu, že pacienti po koronární příhodě mají vysoké riziko nové manifestace aterosklerózy v koronárním řečišti a/nebo v jiné oblasti, která může skončit infaustně. Proto se primární a zejména sekundární prevence ICHS stává v současné době jedním z  nejžhavějších témat ve všech vyspělých zemích světa .
    Podle předních světových odborníků na KVO bude ICHS v dalších letech spíše nabývat na důležitosti než klesat. Důvody jsou nejméně dva: 1, světová populace stárne a ateroskleróza a její komplikace jsou především onemocněním dospělých a starších; 2, alarmující nárůst DM II. typu, porušené glukózové tolerance a s nimi spojeného metabolického syndromu, které predikují tuto populaci k vysokému riziku ICHS ( 2- 4x ). 
   Samotná PTCA či srdeční operace (CABG) není konečným řešením péče o nemocné po manifestaci ICHS. Pro ovlivnění dlouhodobé prognózy je třeba zásadně  změnit životní styl, protože právě nezdravý životní styl a s ním spojený výskyt RFA vede nejčastěji  ke vzniku  ICHS a jejím komplikacím. Metaanalýzy mnoha studií prokazují, že díky komplexní  ústavní rehabilitaci a následné změně životního stylu  dochází ke snížení kardiovaskulární i celkové mortality o 20 – 25% (Oldrige, 1988)(11), a to je pokles srovnatelný s účinkem řady léků, které jsou v rámci sekundární  prevence pacientům podávány (statiny, BB, ACEI). Podle studie předsedy Pracovní skupiny KVR a zátěžové  fyziologie ESC J. Perka ze Švédska procentuální  zastoupení KVR na mapě Evropy prakticky kopíruje úmrtnost na KVO v jednotlivých státech (Balatonführed, Hungary, May 14-15,1999). (19) Je obecně známo, že zanechání kouření sníží celkovou mortalitu o 20-30% během 2-3 let a riziko vzniku reinfarktu klesne na roveň nekuřáků.(15) Velice inspirující jsou výsledky studie, která sledovala vliv tzv.“středomořské diety“ po dobu 5 let a výsledkem byl 70% pokles celkové mortality a 76% pokles koronární mortality (de Lorgeril a spol., 1994).(8) Dle studie O´Conora a spol. z roku 1989 pravidelná pohybová aktivita sníží celkovou a kardiovaskulární mortalitu o 20-30%.(12) Z novějších studií je zajímavá studie Harvardovy univerzity, prezentována na stránkách www.zdn.cz , na níž spolupracovalo 44.452 mužů ve věku 40 až 75 let v letech 1986-1998. Podle této studie ti, kdo se věnovali velmi rychlým sportům, byli proti nemocím srdce chránění 17krát více než ti, kdo pěstovali aktivity pomalé. Za dostatečně intenzivní je považován běh o rychlosti 9 kilometrů za hodinu, zatímco za pomalý pohyb je považována chůze o rychlosti do 4 kilometrů za hodinu. Studie dále prokázala, že muži, kteří posilovali aspoň půl hodiny týdně, snížili nebezpečí onemocnění kardiovaskulární chorobou 23krát oproti kolegům, kteří se s činkami nemořili. „Kardiovaskulárním potížím předcházíte tím účinněji, čím víc a intenzivněji cvičíte,“ říká Gerald Fletcher z kliniky Mayo na Floridě. Aerobní aktivitu doporučuje 6 dnů v týdnu a posilování aspoň 2krát týdně. Dosažení optimální hmotnosti má také blahodárný vliv na kardiovaskulární systém, protože ovlivňuje snížení TK a kontrolu glycidů a tuků.(18)  K, zlepší    

                                                                  metabolizmus lipidů a glycidů

CÍLE STUDIE

1. Zhodnotit saturaci doporučenými léky a dosažení cílových hodnot RFA, dle guidelines ČKS pro sekundární prevenci ICHS, u pacientů při nástupu na lázeňskou léčbu.

2. Zhodnotit vliv komplexní lázeňské léčby na dosažení cílových hodnot RFA, dle platných guidelines ČKS, a jejich srovnání se vstupními hodnotami.

POPIS SOUBORU A POUŽITÉ METODY

    U 198 pacientů průměrného věku 67 let (128 mužů, 70 žen) léčených ve Františkových Lázních v období od 15. 9. 2007 - 30. 08. 2008 po AIM, PTCA a CABG, kteří absolvovali komplexní lázeňskou léčbu v celé délce tj. 4/5 týdnů, bylo provedeno: 
a, zhodnocení vstupní medikace a kompenzace RFA z pohledu sekundární prevence ICHS dle guidelines ČKS;
b, kontrolní laboratorní vyšetření před ukončením LL zaměřené na RFA, změřen TK a hmotnost a provedeno porovnání se vstupními hodnotami.

Měření hodnot tlaku, hmotnosti a biochemické laboratorní vyšetření RFA, bylo provedeno standardními postupy a přístroji (srovnatelně s protokolem studie EUROASPIRE III).

VÝSLEDKY A DISKUSE

    Z celkového počtu 198 pacientů u kterých jsem hodnotil saturaci léky doporučovanými ČKS pro sekundární prevenci ICHS, užívalo antiagregancia nebo antikoagulancia celkem 94%, ACE inhibitory/sartany 73%, betablokátory 86%, statiny 74%, a blokátory kalciových kanálů 38% pacientů. Podle těchto výsledků je vidět, že saturace léky doporučovanými v rámci sekundární prevence ICHS dle guidelines ČKS, které podle „evidence based medicine“ významně snižují riziko kardiovaskulární morbidity a mortality se v porovnání se studiemi, které byli provedené v devadesátých letech minulého století, např. evropskými studiemi EUROASPIRE(3) a IMPROVEMENT of HF(2), významně zlepšila. Nicméně přetrvávají některé nedostatky. V první řadě je to poddávkování jednotlivými doporučenými druhy léků. Ve sledované skupině to byly hlavně ACEI. Ku příkladu si můžeme vzít přípravek perindopril, který se ve sledované skupině užíval v dávce 2, maximálně 4 miligramy/den, a přitom sekundárně preventivní studie EUROPA jednoznačně prokázala benefit pacientů, ale při dávce 8mg, a to bez významného nárůstu nežádoucích účinků. Další už tradičně poddávkovanou skupinou jsou betablokátory, u kterých bohužel přetrvává doposud mylný názor, že akce pod 60 je buď důvodem pro jejich vysazení, nebo alespoň snížení dávky, a přitom právě klidová tepová frekvence 50-60/min je tou cílovou hodnotou, kterou při léčbě betablokátory chceme dosáhnout. Nedostatečné dávky byly i u statinů, jak to dokládají níže uvedené výsledky, které ukazují, že 81% pacientů nedosahovalo cílovou hodnotu celkového cholesterolu a 89% LDL-cholesterolu. Nejčastější dávka například simvastatinu byla 20mg, není ale výjimkou ani dávka 10mg a přitom ve studiích, které prokázaly výrazný pokles mortality a morbidity u pacientu po akutních koronárních příhodách (studie 4S, HPS a další), byla užita dávka 40mg a vyšší. Nedostatečně často je používaná také kombinace statinů a fibrátů u smíšené HLP (v prezentované studii jenom u 3 pacientů). Důvodem je zřejmě obava před možným vznikem myopatie či rabdomyolýzy, jejichž riziko se při kombinaci statinů s fibráty zvyšuje.  Podle dosavadních zkušeností se jedná o jev zcela vzácný a benefit ze snížení kardiovaskulárního rizika mnohonásobně převyšuje zmíněné riziko. U malého procenta pacientů se potkáváme s tím, že se nepodává  kyselina acetylsalicylová nebo jiné antiagregans event. antikoagulans (6%), i když pro to není kontraindikace. Přetrvávají rezervy v podávání všech sledovaných skupin léků, zejména u ACEI/sartanů (73%).

      Jednotlivé RFA byly ve sledované skupině zpravidla špatně kompenzovány a nedosahovaly požadované cílové hodnoty dle guidelines ČLK. Cílové hodnoty systolického TK dosahovalo při přijetí 42% sledovaných pacientů, 20% mělo hraniční hodnotu a 38% mělo TK vyšší než 140mmHg. Vlivem režimových opatření a lázeňských procedur cílovou hodnotu systolického TK dosahovalo před ukončením LL už 80% pacientů, 11% mělo hraniční TK a jenom 9% mělo systolický TK vyšší než 140mmHg. Cílové hodnoty diastolického TK  dosahovalo při přijetí 61% pacientů, 20% mělo hraniční hodnotu a TK vyšší než 90mmHg mělo 19% pacientů. Před ukončením lázeňské léčby cílovou hodnotu dosahovalo už 89% pacientů, 10% mělo hraniční hodnotu a jen 1% mělo diastolický TK vyšší než 90mmHg. Absolutní pokles systolického tlaku byl ze 144,2mmHg na 123,6mmHg, diastolického tlaku z 86,5mmHg na 75,5mmHg. Cílovou hodnotu celkového cholesterolu (< 4,5mmol/l) dosahovalo při nástupu 19%, před ukončením LL to bylo 51%. V absolutních číslech to byl pokles z průměrného celkového cholesterolu 5,32mmol/l na 4,53mmol/l před ukončením LL tj. o 15,7%. Hladina LDL-cholesterolu dosahovala cílovou hodnotu (< 2,5mmol/l) jen u 11% pacientů při nástupu, před ukončením LL to už bylo u 42% a průměrný LDL cholesterol poklesl z 3,71mmol/l na 2,91mmol/l, což představuje pokles o 21,5%. Hladina HDL-cholesterolu se prakticky nezměnila (1,34mmol/l při nástupu v.s. 1,29mmol/l před ukončením LL). Rizikový index byl pod 3 u 54,4% pacientů při nástupu, před ukončením LL u 72,2% pacientů. Požadovanou hodnotu triglyceridů (≤ 1,7mmol/l) dosahovalo při nástupu 48% pacientů a před ukončením LL se jejich počet zvýšil na 68%. Průměrná hodnota triglyceridů poklesla z 2,14mmol/l na 1,77mmol/l tj. o 15,41%. Statisticky málo významný byl  pokles kyseliny močové. Průměrná hladina poklesla z 324,7mmol/l na 303,5mmol/l před ukončením LL tj. pokles o 6,5%.  Co se týče hmotnosti, ta v průměru poklesla před ukončením LL o 2,8kg, ale v pásmu nadváhy a obezity se pohybovalo při nástupu 91% a před ukončením LL 88% pacientů, a to je alarmující číslo.V závěru pobytu se prakticky jenom 6% pacientů přesunulo z pásma obezity do pásma nadváhy a 3% z pásma nadváhy do pásma optimální váhy. Dle sledování v minulosti se i při nezměněné hmotnosti po LL příznivě mění poměr pas/boky, takže se dá předpokládat, že se mění i poměr tuk/svalová hmota ve prospěch svalové hmoty, a tím se snižuje negativní prediktivní hodnota poměru pas/boky ve smyslu koronárního rizika.

   V sledovaném souboru bylo celkem 38% diabetiků. Tento stav jenom potvrzuje literární údaje, že ICHS se u pacientů s diabetem vyskytuje 2-4x častěji než u běžné populace a diabetes řadí jeho nositele automaticky, i bez diagnostikované ICHS, mezi vysoce rizikové pacienty. U diabetiků bychom měli být proto při eliminaci rizikových faktorů velice důslední, jelikož tato skupina pacientů má ze všech intervencí, jak farmakologických tak režimových, největší profit. Při nástupu na LL dosahovalo cílových hodnot glykémie nalačno 44% a před ukončením LL mělo 68% pacientů glykémii < 6,0mmol/l.

ZÁVĚR

1. Saturace léky, které podle „evidence based medicine“ významně ovlivňující kombinovaný endpoint pacientů v rámci sekundární prevence ICHS, se oproti předešlým létům výrazně zlepšila, ale : 

a, je časté poddávkování jednotlivých léků (zejména hypolipidemik , ACEI a tradičně BB)

b, kombinace hypolipidemik (statiny + fibráty) při nedostatečné kompenzaci HLP, zejména   smíšené, se používá ojediněle (v sledovaném souboru jen u 3 pacientů)

c, přetrvávají rezervy v podávání všech sledovaných skupin léků, zejména ACEI.
d, je nedostatečná kompenzace všech RFA u mnoha pacientů po AIM, PTCA a CABG. 

2. Režimová opatření v rámci komplexní lázeňské léčby u významného počtu pacientů kompenzovala některé RFA tj. celkový a LDL-cholesterol, hypertenzi a glykémii (u pacientů s DM), hladinu triglyceridů, částečně hladinu urikémie a obezitu (BMI index). Hladina HDL zůstala prakticky nezměněna.

     Afinita pacientů k dodržování režimových a léčebných opatření je obecně nízká a je úkolem každého lékaře trvale edukovat pacienty s ICHS o nutnosti dodržovat režimová opatření a léčbu za účelem lepší kompenzace RFA, a tím snížení morbidity a mortality na ICHS a její komplikace. Z tohoto pohledu se jeví lázeňské zařízení typu kardiovaskulární léčebny jako velice vhodné a potřebné zařízení v rámci následné péče o pacienty po AIM, PTCA a CABG, kteří potřebují důslednou a názornou edukaci k tomu, aby změnili svůj doposud zpravidla nesprávný životní styl a naučili se zde zdravě stravovat, osvojili si návyk pravidelné správně dozované pohybové aktivity a  podle potřeby podstoupili odborný protikuřácký program. Naučili se stravovat, tak aby byli schopní udržovat optimální tělesnou hmotnost a event. naučili programy  pro zvládání každodenního stresu (antistresový program či Jacobsovou relaxaci apod.).
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Farmakoterapie





- kyselina acetylsalicylová 


   (75 – 150 mg) – studie ISIS 2(6) 


- betablokátory - studie CIBIS II(5)    


  pro bisoprolol, MERIT-HF(7)    


  pro metoprolol, ISIS 1(5) pro atenolol


- ACEI - studie EUROPA(4) pro perin-     


  dopril, ISIS 4(7) pro captopril   


- statiny - studie 4S(13), HPS(10) pro


   simvastatin 








Cílové hodnoty RFA





- krevní tlak               < 140/90 mmHg


  (u DM TK < 130/85 mmHg)


- celkový cholesterol         < 5 mmol/l


- LDL-cholesterol              < 3 mmol/l 


- HDL-cholesterol              > 1 mmol/l


- triglyceridy                      < 2 mmol/l 


- glykémie nalačno      5,1 - 6,5 mmol/l


  postprand. glykémie 7,6 - 9,0 mmol/l


  HbA1C                      6,2 -7,5%











