Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (inhibitory ACE,

ACEI) patfi do skupiny kardiofarmak. Fyziologicky dochazi pfi snizené JJJJJJJJB

perfuzi ledvin k aktivaci systému renin-angiotenzin-aldosteron. P .. iy
Plsobenim angiotenzinu Il dojde k vazokonstrikci cév a redistribuci krve, .

sekreci aldosteronu a retenci tekutin. Chronicka aktivace tohoto - Y
systému vede k negativnimu ovlivnéni hemostazy, krevniho tlaku a JWJQJJJ; hﬁm
proliferativnim zmé&nam (uplatiuje se v patofyziologii arterialniho e

hypertenze a srdeéniho selhani). - AT Tt e
Podani ACEI vede na zdkladé kompetitivni inhibice angiotenzin o o o
konvertujictho enzymu (ACE) méniciho biologicky neaktivni angiotenzin | J}JJJJ_Q 2230
na biologicky aktivni angiotenzin Il k poklesu tvorby angiotenzinu Il a,_.,.ﬁ,cx__.,ﬁ,,f" 9
a ke kumulaci bradykininu (role ACE v degradaci vazodilatacné 1

plsobiciho bradykininu). Disledkem je dilatace arteriol i venul. V ;

ledvinach stoupd vylucovani sodiku a vody a klesa vylucovani drasliku :F

(také v disledku snizeného vylu¢ovani aldosteronu). Doposud ne zcela

objasnénym mechanismem jsou ACEl schopny branit remodelaci [

myokardu po akutnim infarktu myokardu a pfi srdecnim selhani. Navic NN biciiibi

pfi dlouhodobém podavani dochdzi k regresi uz rozvinutych
hypertrofickych zmén na cévéch a srdci. Selektivni dilataci vas afferens
a dalsimi mechanismy pUsobi i nefroprotektivné (snizuji filtra¢ni tlak a
proteinurii, zpomaluji progresi renalni dysfunkce). Dle nékterych praci zvysuji také inzulinovou senzitivitu a snizuji
aktivaci sympatiku.

Schéma plsobeni ACE inhibitor(

Farmakokinetika

Z GIT se dobre vstrebavaji a az na captopril jejich absorpce neni ovliviiovdna soucasnou pritomnosti potravy.
Aplikuji se bud' ve formé aktivni (captopril, lisinopril) nebo v naprosté vétsiné jako proléciva a v jatrech se
metabolizuji na aktivni latku (napr. enalapril - enalaprildt, perindopril - perindoprildt, spirapril - spiraprilat). ACEI
jsou vyluc€ovany prevazné ledvinami. Pfi poruSe renalnich funkci je proto potreba snizovat jejich davku.

Pro optimalizaci dadvkovani je dllezité déleni ACEI podle biologického polocasu eliminace na kratkodobé pUsobici,
stfrednédobé plsobici a dlouhodobé plsobici (viz tabulka), napr. polo¢as u ramiprilu je 13 aZ 36 hodin, u
perindoprilu az 120 hodin.

Indikace

Mezi zékladni indikace ACEI patfi arteridalni hypertenze, chronické srdecni selhani, Iécba ICHS a terapie v
ramci stavu po AKS, dale prevence CMP a diabeticka nefropatie. ACEI| zlepSuji prognézu kardiovaskularnich
onemocnéni a navozuji regresi hypertrofie levé komory. Dolozen je pfiznivy Gcinek i na pokles CMP a AKS, snizeni
mortality, u srdecniho selhdni i na zlepSeni kvality Zivota. Vyznamné misto maiji i v sekundarni prevenci (po infarktu
myokardu, CMP). U ledvin prokazan pokles proteinurie a zpomaleni progrese rendlniho selhavani, dolozen
dopad na snizeni vyskytu, resp. zlepseni kompenzace diabetu. Pfedevsim jsou tyto dikazy dostupné pro
dlouhodobé plsobici zastupce.

Kontraindikace

= Stendza ledvinné tepny - bilateradIni nebo unilateralni u solitdrni ledviny. Perfuze ledvin a intrarendlini tlak je
jiz redukovan a GFR pak do zna¢né miry zaleZi na vasokonstrikci vas efferens zajisténé angiotenzinem Il (mQze
dojit k vyznamné dilataci vas efferens a padu GFR).

= Téhotenstvi, laktace a fertilni vék u zeny nepouzivajici spolehlivou antikoncepci (teratogenni).

= Vyskyt angioneurotického edému i po jiném inhibitoru ACE.

= Kardiogenni Sok.

Nezadouci ucinky a interakce

Nejcastéjsim nezddoucim Ucinkem je drazdivy suchy kasel, na ktery si stézuje 10 az 30 % pacientl. Jde o
dlsledek zpomalené degradace bradykininu. Indikovana je zde zdména ACEI za sartany. Vzacnym nezadoucim
G¢inkem mize byt angioedém (role bradykininu). Mezi ¢astéjsi nezadouci Gc¢inky patfi také hypotenze (¢asta po
prvni davce, zejména u nemocnych dlouhodobé [é¢enych vySSimi davkami diuretik). Dale je nutné myslet na
zvysenou retenci drasliku (tendence k hyperkalémii, mize se vykompenzovat pri 1é¢bé diuretiky). Pozorujeme
také nékdy ve vétsiné pripadd mirné a reverzibilni snizeni glomeruldrni filtrace (vétsinou nevyzaduje
ukonceni |éCby, ale dobré védét, aby se ¢lovék hned nevydésil, nefroptotektivni Gc¢inek z dlouhodobéjsiho hlediska
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Z interakci myslime predevsim na skutecnost, Ze podani kalium Setficich diuretik, nebo suplementace kalia mize u
nemocnych léc¢enych ACEI vést k hyperkalémii. Nemocni uzivajici diuretika mohou byt citlivéjsi na hypotenzivni
efekt ACE inhibitor(. Riziko hypotenze dale zvysuji jind antihypertenziva, anestetika, sedativa, neuroleptika a
antidepresiva. Je proto nutné pfizpusobit davkovani aktudlnimu krevnimu tlaku pacienta a jeho
symptomatologii. Z jinych [é¢iv mUzZe byt vyznamna interakce s lithiem (sledovani hladiny) a s nesteroidnimi
antiflogistiky, kdy se vytraci antihypertenzni Gc¢inek ACEI.

Zastupci a jejich vlastnosti

Rozdéleni ACE inhibitor& podle délky Gc¢inku a davkovani (podle Widimského, 2000)!1!
léc¢ivo doba nastupu ucinku (h) trvani ucinku (h) denni pocatecni davka denni udrzovaci davka
kratkodobé pusobici
captopril 0,25 6-8 3x6,25mg 2-3x50mg

stifednédobé pusobici

enalapril 4 12 2,5mg 2x10mg
quinapril 2 12 2,5-5mg 2 x5-10mg
dlouhodobé pusobici

perindopril 3 24 2mg 1x4mg
ramipril 2 24 1,25-2,5mg 2x5mg
spirapril 1-3 24 3mg 1x6mg
trandolapril 3 24 0,5mg 1x4mg
lisinopril 6-8 24 2,5mg 1 x 30-32,5mg
fosinopril 1 24 5mg 1x10-20mg
moexipril 1-2 24 7,5mg

Odkazy
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Souvisejici ¢lanky

Renin-angiotenzin-aldosteronovy systém
Blokatory receptord pro angiotenzin I
Lécba ischemické choroby srde¢ni
Hypertenze

Hypertenzni krize
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