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V prehledném élanku shrnujeme soucasné trendy v Ié¢bé vysokého krevniho tlaku za specialnich okolnosti, ktera vychazeji
z ,Doporuceni Evropské spoleénosti pro hypertenzi a Evropské kardiologické spolecnosti pro diagnostiku a Ié€bu arterialni

hypertenze.
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THERAPEUTIC APPROACH TO TREATMENT OF HYPERTENSION UNDER SPECIAL CIRCUMSTANCES (PART I)
Recommendations of European society for hypertension and European cardiologic society for diagnosis and treatment of

arterial hypertension

The review article summarises present trends in the treatment of hypertension under special circumstances based on the
“Recommendations of European society for hypertension and European cardiologic society for diagnosis and treatment of

arterial hypertension”.
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Uvod

Od roku 1999, kdy byla vydana doporu-
¢eni WHO/ISH (1), se nahromadilo znacné
mnozstvi novych védeckych dikazd, proto
byla publikovana nova ,Doporuceni Evropské
spole¢nosti pro hypertenzi (ESH) a Evropské
kardiologické spole¢nosti pro hypertenzi (ESC)
pro diagnostiku a IéCbu arteridini hypertenze
—2003“ (2). Tato doporuceni v podstaté pone-
chavaji plvodni klasifikaci hypertenze. Oproti
hypertenze. Z hlediska kvantifikace progndzy
pacienta se povazuje za dllezité odhad celko-
vého kardiovaskularniho rizika. Progndza ne-
mocného zavisi nejen na vysi krevniho tlaku,
ale souCasné na pfitomnosti ostatnich riziko-
vych faktord kardiovaskularnich onemocnéni,
poskozeni cilovych organt, diabetu a pfidru-
zenych onemocnéni. Pokud jde o jeho hodno-
ceni, je oznaceno jako nizké (< 15 %), stfedné
vysoké (15-20 %), vysoké (20-30 %) a velmi
vysoké riziko (> 30 %). Rozumi se tim prav-
dépodobnost onemocnéni v nasledujicich 10
letech. Cilem lécby je doséhnout hodnot tlaku
< 140/90 mm Hg, respektive méné, pokud je
Ié¢ba dobre tolerovana. U diabetikl a pacientt
s rendlnim postizenim jsou cilové hodnoty

snizeny na < 130/80 mm Hg, pfi proteinurii
vy$Si nez 1 g/den dokonce na < 125/75 mm
Hg. Lékai musi 1é¢bu na zékladé celkového
rizikového profilu pfizpdsobit konkrétnimu ne-
mocnému. Proto je ddleZité se zminit o terape-
utickych pfistupech, které je nutné preferovat
za uréitych specidlnich okolnosti, jako je vy$si
vék, diabetes mellitus, pfitomnost cerebrovas-
kularniho onemocnéni, ischemické choroby
srdeéni, u pacientl se sniZzenou funkci ledvin
a v téhotenstvi. V tomto ¢lanku se budeme vé-
novat prvnim tfem.

Lécba hypertenze u osob ve
vyssSim véku

Jesté v 80. letech minulého stoleti panovaly
u nékterych lékafi obavy z toho, ze antihyper-
tenzni lé¢ba muze zhorsit prognézu hypertenze
starsich osob. Na zakladé vysledk( mnoha stu-
dii je prokazéano, ze z 1éCby vysokého krevniho
tlaku maji prospéch v podobé snizené kardio-
vaskularni morbidity a mortality i pacienti ve
vy$8im véku, a to bez ohledu na to, zda trpi sy-
stolicko-diastolickou nebo izolovanou systolic-
kou hypertenzi (3). Rozsahlé studie u starsich
pacientil se systolicko-diastolickou hypertenzi
(napf. STOP, MRC), porovnavajici podavani

www.internimedicina.cz /

antihypertenziv a placeba, uzivaly jako 1é¢bu
prvni volby diuretika nebo beta-blokatory (4).
Ve studiich s izolovanou systolickou hypertenzi
(napf. SHEP, SYST-EUR) pfedstavovala Ié&bu
prvni volby diuretika nebo dihydropyridinové
blokatory kalciovych kanalli (5, 6). Ve vSech
téchto studiich pfinesla aktivni 1é¢ba lepsi
vysledky, nez jaké byly zjistovany ve skupiné
placebové nebo ve skupiné bez léc¢by. Ostatni
skupiny antihypertenziv byly podavany pouze
v téch studiich, které porovnavaly ,novéjsi“
a ,star§i* pfipravky. Studie STOP-2 zjistila
u hypertoniki ve vy$Sim véku, zafazenych do
skupin Ié€enych blokatorem kalciového kanalu,
inhibitorem ACE nebo klasickou lécbou v po-
dobé diuretika nebo beta-blokatoru, obdobny
vyskyt kardiovaskularnich pfihod (7). Ve studii
ALLHAT se prokazalo, Ze u pacientl starSich
nez 65 let bylo dosazeno obdobného snizeni
incidence kardiovaskularnich pfihod poda-
vanim diuretika, blokatoru kalciovych kanall
a inhibitoru ACE (8). Studie LIFE prokazala,
Ze u pacientl ve véku 55-80 let s prokdzanou
hypertrofii levé srde¢ni komory pfineslo poda-
vani antagonisty angiotenzinovych receptort
losartanu vyznamnéjsi pokles incidence kardi-
ovaskularnich pfihod (a zejména pak cévnich
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mozkovych pfihod) nez beta beta-blokétor ate-
nolol (9). Ve studii SCOPE (10) se nepodafilo
prokazat, Ze u pacientl s hypertenzi ve véku 70
avice letdochazi k vétSimu poklesu nefatalnich
cévnich mozkovych pfihod pfi antihypertenzni
|éCbé obsahujici antagonistu angiotenzinovych
receptortl candesartan nez pfi lé¢bé bez tohoto
pfipravku. Mdzeme fici, ze u pacient(i ve vy$$im
véku byl prokdzan uéinek minimalné jednoho
Iéku z kazdé skupiny antihypertenziv — diuretik,
beta-blokator(i, blokétord kalciovych kanald,
ACE a AT1 blokétord pro angiotenzin Il. Pfi
zahajovani antihypertenzni 1é¢by u pacientd ve
vy$8im véku je tfeba postupovat podle obecné
platnych doporuceni. Za¢indme malou dévkou,
krevni tlak snizujeme pomalu, ne vice nez o 10
mm Hg za mésic, pouzivdme zasadné Iéky pl-
sobici 24 hodin, snaZime se omezit pocet tablet
na minimum, bereme zfetel na dal$i onemoc-
néni pfi rozhodovani o lécbé. U Fady starsich
hypertonikl se souc¢asné vyskytuiji i dalsi rizi-
kové faktory, poskozeni cilovych organd a pfi-
druzena kardiovaskularni onemocnéni, jimz je
nezbytné antihypertenzni 1&¢bu pfizplsobit.
Lécbou se snazime nejen snizit krevni tlak, ale
dosahnout normalizace krevniho tlaku, 1j. jeho
snizeni pod 140/90 mm Hg, a to jak u systolic-
ko-diastolické hypertenze, tak u izolované sy-
stolické hypertenze. U nemocnych s vyraznou
systolickou hypertenzi je nékdy tfeba dosah-
nout pfechodného cile, 1j. systolicky tlak 160
mm Hg. Cilem neni jen snizeni krevniho tlaku,
ale také zpomaleni rozvoje organovych projevi
a ovlivnéni dal$iho pribéhu vaskularich kom-
plikaci hypertenze (11). Kromé toho plati, Ze
fada pacientli vyZaduje k dostate¢né kontrole
tlaku podavani dvou a dokonce vice pfipravki
a to zejména proto, ze je u nich obtizné snizit
systolicky krevni tlak na hodnoty nizsi nez 140
mm Hg. Méné jasné je, jaké by u starSich hy-
pertonikd mély byt hodnoty diastolického tlaku.
Autofi studie SHEP dospéli k zavéru, Ze diasto-
licky tlak niz8i nez 70 mm Hg a zejména nizsi
nez 60 mm Hg vytvafi vysoce rizikovou skupinu
pacientt s hor§imi klinickymi vysledky. Je prav-
dépodobné, Ze u téchto pacientl je lécba pfilis
intenzivni. K uréeni optimalnich hodnot, na néz
je vhodné snizovat diastolicky krevni tlak star-
Sich pacient(i, kde neni dostate¢né ovlivnén
systolicky krevni tlak pfi antinypertenzni Ié¢bé,
je nutné provést jesté dalsi studie.

Shrnuti

» stardi pacienti se systolicko-diastolickou
i izolovanou systolickou hypertenzi maji
prospéch z antihypertenzni 1écby, ktera
vede ke snizeni kardiovaskuldrni morbi-
dity a mortality

*  pfizahdjeni antihypertenzni 1é¢by starsich
osob je tfeba postupovat opatmé

*  krevni tlak je tfeba méfit nejen vsedg, ale
i vestoje

* je tfeba zjistit pfitomnost dalSich riziko-
vych faktord, postizeni cilovych organi
a pridruzena kardiovaskularni onemoc-
néni

* k Ucinné kontrole tlaku je potfeba kombi-
nace dvou a vice antihypertenziv vzhle-
dem k obtiznému snizeni systolického
tlaku pod 140 mm Hg.

Diabetes mellitus

U pacientl s diabetem je prevalence hy-
pertenze vyznamné vy$Si nez u nediabetiku
(12). Rozeznavame dvé zakladni formy hy-
perglykemickych poruch, kam patfi diabetes
mellitus I. typu a diabetes mellitus 2. typu.
Nejcastéjsi formou je diabetes 2. typu, vysky-
tujici se desetkrat az dvacetkrat ¢astéji nez
diabetes 1. typu (13). U hypertonik(i se velmi
Casto zjistuje porucha nazyvana ,metabolicky
syndrom®, kterd je spojena s inzulinorezistenci
(pfi soucasné hyperinzulinémii), centralni (ab-
dominalni) obezitou a charakteristickou poru-
chou lipidového profilu (zvySena koncentrace
triglycerid( a snizena koncentrace HDL-cho-
lesterolu) (14). Tito pacienti jsou v(ci riziku
rozvoje diabetu 2. typu zvlasté nachyini. U di-
abetikl 1. typu obvykle hypertenze zplsobuje
vznik diabetické nefropatie (15), naopak velka
¢ast hypertonik( ma v dobé diagndzy diabetu
2. typu stale jesté normoalbuminurii (16). Pre-
valence hypertenze je u pacientl s diabetem
2. typu a normoalbuminurii velmi vysoka (71
%) a postupné se dale zvySuje — v pfitomnosti
mikroalbuminurie az na 90 % (17). Vyskyt hy-
pertenze a diabetu vyznamné zvySuje riziko
makrovaskularich komplikaci, véetné cévnich
mozkovych pfihod, ischemické choroby sr-
decni, méstnaného srde¢niho selhani a ische-
mické choroby dolnich kon¢etin. U téchto paci-
entl je také zvySend kardiovaskularni umrtnost
(18). Pfitomnost mikroalbuminurie pfedstavuje
jak Casny marker poSkozeni ledvin, tak prav-
dépodobnost zvy$eného kardiovaskularniho
rizika (19). Snizeni hodnot krevniho tlaku pfi-
znivé ovliviiuje prognézu pacienta. U pacientt
s diabetickou nefropatii je rychlost progrese
renalniho postizeni zavisla na snizovani krev-
niho tlaku k hodnotam 130 mm Hg u systolic-
kého a 70 mm Hg diastolického krevniho tlaku
(20). Primarnim cilem antihypertenzni 1é¢by
u diabetikt by mélo byt vzdy, kdy je to mozné,
snizeni krevniho tlaku na 130/80 mm Hg; za
optimdlni hodnoty krevniho tlaku se povazuji
ty nejnizsi, které jesté jednotlivy pacient dobfe
toleruje. Za vyrazné nepfiznivy faktor v pro-
gresi diabetu 2. typu lze povazovat pfiristek
télesné hmotnosti (21). Proto zakladem lécby
je nefarmakologicka terapie, ktera musi vést
ke snizeni energetického pfijmu, ke snizeni
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pfijmu soli, abychom zabranili vzniku nadvahy
Ci obezity, nebot mezi obezitou, hypertenzi,
citlivosti k sodiku a inzulinorezistenci existuje
tésny vztah. Dosud nebyla provedena Zadna
vyznamna studie, kterd by hodnotila dopad
snizovani krevniho tlaku na pokles kardio-
vaskularni morbidity a mortality u hypertonikd
s diabetem 1. typu. Existuji studie, které pro-
kazuiji, ze antihypertenzni terapie zalozend na
podavani beta-blokator( a diuretik zpomaluje
u téchto nemocnych progresi nefropatie (22).
U diabetikl 1. typu s albuminurii pfedstavuje
nejlepsi ochranu pfed dal§im zhorSovanim
renalnich funkci podavani inhibitor(i ACE (23).
Zatim neni znamo, zda stejné Ucinné budou
v této indikaci také antagonisté AT1 receptorl
pro angiotenzin II.

U diabetikl 2. typu byly u¢inky antihyper-
tenzni 1éEby na vyskyt kardiovaskularnich kom-
plikaci porovnany v nékolika kontrolovanych
randomizovanych studiich, jejichz vysledky byly
neddvno souhmné zhodnoceny (24). Pfednosti
inhibitord ACE v prevenci kombinovanych za-
vaznych kardiovaskularich pfihod se podafilo
prokazat pouze ve dvou studiich — CAPPP
(prvni oproti  diuretiklim/beta-blokatorim)
(25) a ve druhé oproti blokatorim kalciovych
kanalli — nisoldipin (26). Ani ve studii ALLHAT
(8) se nepodafilo u vysokého poctu diabe-
tikli 2. typu, zafazenych do této studie a ran-
domizované rozdélenych do skupin Iéenych
diuretikem, blokatorem kalciovych kanal(i nebo
inhibitorem ACE, Zjistit rozdily ve vyslednych
kardiovaskularnich ukazatelich. Vysledky ze
studie LIFE (9) s antagonisty angiotenzinovych
receptorli ukazuji, ze jejich podavani vede
u diabetikdl k vyznamnému poklesu incidence
kardiovaskularnich pfihod, kardiovaskulamich
Umrti a celkové Umrtnosti. Studie IDNT (27)
prokdzala vyznamnéj$i pokles vyskytu rendl-
nich dysfunkci a selhani po podavani irbesar-
tanu nez amlodipinu a ve studii LIFE (9) bylo
zjiténo, Ze losartan snizuje vyskyt nové vzniklé
proteinurie vyznamné vice nez atenolol.

Krevni tlak u diabetikl je tfeba snizovat
az na hodnoty pod 130/80 mm Hg. DosaZeni
tohoto cile vyZaduje kombinaci antihyperten-
ziv. Renoprotekce je U¢innéjsi, pokud jsou do
kombinace zahrnuty antagonisté angiotenzi-
novych receptorl. U pacientl s vysokym
normalni tlakem, u nichZz lIze v nékterych
pfipadech doséhnout normalizace tlakovych
hodnot pomoci monoterapie, by Iékem prvni
volby mél byt antagonista AT1 receptort pro
angiotenzin Il. Je tfeba zdlraznit, ze u dia-
betikii 1. a 2. typu je indikaci pro antihyper-
tenzni 1éEbu jiz ndlez mikroabuminurie; bez
ohledu na hodnoty krevniho tlaku by mélo
jit o 1é€bu blokatory renin-angiotenzinového
systému.
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Shrnuti

* upacientl s diabetem 2. typu je nutno do-
porucit nefarmakologickd opatfeni (snizit
hmotnost a pfijem soli)

¢ cilovymi hodnotami je tlak niz8i nez 130/80
mm Hg

* k dosaZeni tohoto cile je vétSinou nutna
kombinaéni terapie

* renoprotektivni ucinek 1éCby je tehdy,
jsou-li do kombinace zahrnuty inhibitory
ACE u diabetikd 1. typu a blokétory AT1
u diabetiku 2. typu

* U pacientd s diabetem 2. typu s vysokym
normalnim tlakem je lékem prvni volby
blokator renin-angiotenzinového systému

* mikroalbuminurie u diabetikl 1. a 2. typu
je indikaci k zahdjeni antihypertenzni
léCby, pfedevSim blokatorem renin-angi-
otenzinového systému a to bez ohledu na
hodnotu krevniho tlaku.

Soucasnda prFitomnost
cerebrovaskuléarniho
onemocnéni

Nemocni s anamnézou cévni mozkové pfi-
hody nebo tranzitorni ischemickd ataka (TIA)
vykazuji vysoké riziko dalsi cerebrovaskulamni
pfihody. Byl prokdzan epidemiologicky vztah
mezi hodnotami krevniho tlaku a rizikem vzniku
dalsi mozkové pfihody. Dikazy o prospésnosti
antihypertenzni terapie u pacientd s jiz prodé-
lanou cévni mozkovou pfihodou nebo tranzi-
torni ischemickou atakou (tedy v sekundarni
prevenci) nebyly jednoznaéné az do nedavné
doby, kdy byly publikovany vysledky studii,
které jasné prokézaly prospésnost snizovani
krevniho tlaku, a to dokonce i tehdy, kdy jejich
inicidlni tlak byl normalni. Randomizovana
dvojité slepd, placebem kontrolovand studie
PATS na souboru 5 665 pacientl s tranzitor-
nimi ischemickymi atakami nebo po prodélané
cévni mozkove pfihodé prokdzala, Ze snizeni
krevniho tlaku od 5/2 mm Hg antihypertenzni
Ié¢bou diuretikem (indapamid) vedlo k poklesu
incidence cévnich mozkovych piihod 0 29 %.
Tohoto vysledkl bylo dosazeno jak u hyper-
tenznich, tak u normotenznich jedinch (28).
Rovnéz studie PROGRESS (Perindopril Pro-
tection Against Recurrent Stroke Study (29)
byla uspofadana tak, aby umoznila posoudit
ucinky snizovani krevniho tlaku u hyperto-
nikd i normotonikd s cévni mozkovou pfiho-
dou nebo tranzitornimi ischemickymi atakami
v anamnéze. Na poc¢atku studie byla 4tydenni
otevfena perioda IéCby inhibitorem ACE perin-
doprilem. V této 4tydenni otevfené periodé byli
vichni nemocni éCeni prvé dva tydny davkou
2 mg perindoprilu a dalsi 2 tydny davkou 4 mg
perindoprilu. Po této fazi byli pacienti rando-
mizovani na skupinu Ié¢enou perindoprilem

nebo kombinaci perindoprilu s indapamidem
a na skupinu lé¢enou placebem. Lécba se pfi-
davala ke stavajici 16¢bé nemocnych. Aktivni
|é&ba, kterou pfedstavovalo flexibilni schéma
na bazi inhibitoru ACE perindoprilu s pfidanim
indapamidu na zékladé rozhodnuti oSetfuji-
ciho Iékare, vedla k poklesu rekurentnich cév-
nich mozkovych pfihod o0 28 % a vyskytu kar-
diovaskularnich pfihod o 26 %. Pokles rizika
cévnich mozkovych a kardiovaskularnich pfi-
hod byl obdobny v podskupinach s hypertenzi
i normotenzi. Aktivni Ié¢ba vedouci ke snizeni
krevniho tlaku snizila nejen vyskyt cévnich
mozkovych pfihod, ale dokazala snizit vyskyt

demence a poruch kognitivnich funkci, dale
vznik invalidity a nesobéstacnosti u téch ne-
mocnych, u nichz doslo k recidivé cévni moz-
kové pfihody. Zda je vhodné snizovat krevni
tlak pfi akutni cévni mozkové pfihodé, k jakym
hodnotam a jakymi léky je dosud pfedmétem
diskuzi.

Shrnuti

* snizeni krevniho tlaku u hypertonikd i nor-
motonikd pfinasi v sekundami prevenci
velky prospéch

o v Iécbé jsou vyhodné pouzivany ACE
inhibitory a diuretika.
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