Ve

4

V.

N

PREHLEDNE CLANKY

1. interni klinika Lékarské fakulty MU a FN u sv. Anny, Brno

doc. MUDr. Miroslav Soucek, CSc.
e-mail: miroslav@soucek @fnusa.cz

LECBA HYPERTENZE
ZA SPECIALNICH OKOLNOSTI

doc. MUDr. Miroslav Souéek, CSc., MUDr. Ivan Rihacek, Ph.D., MUDr. Petr Frana
II. interni Klinika LF MU a FN u sv. Anny, Brno
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Ovod

Esencidlni arteridini hypertenze pfedsta-
z4sadnimi dopady na zdravotni stav populace
i ekonomiku hospodafsky vyspélych zemi. Jeji
riziko nespoCiva pouze ve zvyseni systémového
krevniho tlaku, ale zejména v tom, Ze tento na-
rust je provazen zménou regulace krevniho obé-
hu, ale sou€asné i naruSenim neuroendokrinni
a metabolické rovnovahy organizmu jako celku.
Na esencidlni hypertenzi proto neni mozné po-
hlizet pouze jako na ,vysoky krevni tlak” — ten je
pouhym projevem homeostézy organizmu, ale
jako na nemoc, kterd ohrozuje organizmus jako
celek. | z téchto divodu je esencidini hyperten-
ze provazena tak neobvykle vysokym poétem
dalsich rizikovych faktor(i a komplikaci. Od roku
1999, kdy byla vydana doporu¢eni WHO/ISH
(1), se nahromadilo znané mnozstvi novych
védeckych dlkazd, proto byla publikovdna nova
,Doporuceni Evropské spoleénosti pro hyperten-
zi (ESH) a Evropské kardiologické spole¢nosti
pro hypertenzi (ESC) pro diagnostiku a lé¢bu
arteriaIni hypertenze — 2003". Z téchto doporu-
geni vychazi doporuceni Ceské spole¢nosti pro
hypertenzi ,Doporuceni diagnostickych a 1é¢eb-
nych postupl u arteridini hypertenze — verze
2004 Tato doporuéeni v podstaté ponechdvaji
plvodni klasifikaci hypertenze. Z hlediska kvan-
tifikace prognézy pacienta se povazuje za dule-
zity odhad celkového kardiovaskulérniho rizika.
Progndza nemocného zavisi nejen na vysi krev-
niho tlaku, ale sou¢asné na pfitomnosti ostatnich
rizikovych faktord kardiovaskuldrnich onemoc-
néni, poskozeni cilovych organd, diabetu a pfi-
druzenych onemocnéni. Pfi urovani celkového
kardiovaskularniho rizika postupujeme podle
barevnych nomogrami vychazejicich z projek-
tu SCORE, ktery provadi odhad rizika fatalnich
kardiovaskularnich pfihod v nésledujicich 10
letech. Za vysoké riziko je povazovana hodnota
> 5% (tzn. pravdépodobnost Umrti na kardiovas-
kuldrni onemocnéni v nasledujicich 10 letech >
5%). Cilem lé¢by je dosdhnout hodnot tlaku <
140/90 mm Hg, respektive méné, pokud je lécba

dobre tolerovana. U diabetik( a pacientd s renal-
nim postizenim jsou cilové hodnoty snizeny na
< 130/80mm Hg, pfi proteinurii vy$si nez 1 g/den
dokonce na < 125/75mm Hg. LékaF musi |é¢bu
na zakladé celkového rizikového profilu pfizpuso-
bit konkrétnimu nemocnému. Proto je dllezité se
zminit o nej¢astéjSich terapeutickych pfistupech,
které je nutné preferovat za uritych specidlnich
okolnosti, jako jsou daldi rizikové faktory: dia-
betes mellitus, vy$si vék, pfitomnost poskozeni
cilovych organd: cerebrovaskularni onemocnéni,
ischemicka choroba srdeéni, pacienti se snize-
nou funkci ledvin a déle v téhotenstvi.

Diabetes mellitus

U pacientli s diabetem je prevalence hy-
pertenze vyznamné vy$Si nez u nediabetikd.
Rozezngvame dvé zakladni formy hyperglykemi-
ckych poruch, kam patfi diabetes mellitus 1. typu
a diabetes mellitus 2. typu. NejCast&jsi formou
je diabetes 2. typu, vyskytujici se desetkrat az
dvacetkrat ¢astéji nez diabetes 1. typu. U hyper-
tonikd se velmi ¢asto zji$tuje porucha nazyvana
,metabolicky syndrom®, ktera je spojena s inzu-
linorezistenci (pfi sou€asné hyperinzulinémii),
centrdlni (abdomindlni) obezitou a charakte-
ristickou poruchou lipidového profilu (zvySena
koncentrace triglyceridii a snizena koncentrace
HDL-cholesterolu). Tito pacienti jsou vaci riziku
rozvoje diabetu 2. typu zvlasté nachylni. U diabe-
tik( 1. typu obvykle hypertenze zpusobuje vznik
diabetické nefropatie, naopak velké ¢ast hyper-
tonikd ma v dobé diagnézy diabetu 2. typu stale
jeSté normoalbuminurii. Prevalence hypertenze
je u pacientli s diabetem 2. typu a normoalbu-
minurii velmi vysoka (71%) a postupné se dale
zvySuje — v pfitomnosti mikroalbuminurie az na
90 %. Vyskyt hypertenze a diabetu vyznamné
zvySuje riziko makrovaskularnich komplikaci,
véetné cévnich mozkovych pfihod, ischemické
choroby srdeéni, méstnaného srdeéniho selhani
a ischemické choroby dolnich kongetin. U téchto
pacientl je také zvy$ena kardiovaskularni imrt-
nost. Pfitomnost mikroalbuminurie pfedstavuje
jak ¢asny marker poskozeni ledvin, tak pravdé-
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podobnost zvySeného kardiovaskularniho rizika.
Snizeni hodnot krevniho tlaku pfiznivé ovliviiuje
progndzu pacienta. U pacient(i s diabetickou ne-
fropatii je rychlost progrese renalniho postizeni
z4visld na snizovani krevniho tlaku k hodnotam
130mm Hg u systolického a 70mm Hg diastolic-
kého krevniho tlaku. Priméarnim cilem antihyper-
tenzni 16¢by u diabetikd by mélo byt vzdy, kdy je
to mozné, snizeni krevniho tlaku na 130/80mm
Hg. Za optimalni hodnoty krevniho tlaku se po-
vazuji ty nejnizsi, které jesté jednotlivy pacient
dobfe toleruje. Za vyrazné nepfiznivy faktor
v progresi diabetu 2. typu Ize povazovat pfirls-
tek télesné hmotnosti. Proto je zakladem |éCby
nefarmakologické terapie, kterd musi vést ke sni-
zeni energetického pfijmu, ke snizeni pfijmu soli,
abychom zabranili vzniku nadvahy ¢i obezity, ne-
bot mezi obezitou, hypertenzi, citlivosti k sodiku
a inzulinorezistenci existuje tésny vztah. Dosud
nebyla provedena zadné vyznamné studie, kte-
ra by hodnotila dopad snizovani krevniho tlaku
na pokles kardiovaskularni morbidity a mortality
u hypertonikl s diabetem 1. typu. Existuji studie,
které prokazuji, ze antihypertenzni terapie zalo-
Zend na podavani beta-blokatorl a diuretik zpo-
maluje u téchto nemocnych progresi nefropatie.
U diabetik 1. typu s albuminurii pfedstavuje nej-
lepSi ochranu pfed dal$im zhor§ovanim rendlnich
funkei podavani inhibitord ACE. Zatim neni zna-
mo, zda stejné ucinné budou v této indikaci také
antagonisté AT, receptorti pro angiotenzin II.

U diabetikd 2. typu byly d¢inky antihyper-
tenzni 16Cby na vyskyt kardiovaskuldrnich kom-
plikaci porovnany v nékolika kontrolovanych
randomizovanych studiich, jejichz vysledky byly
neddvno souhrnné zhodnoceny. Pfednosti inhibi-
torll ACE v prevenci kombinovanych zdvaznych
kardiovaskularnich pfihod se podafilo prokazat
pouze ve dvou studiich — CAPPP (prvni oproti
diuretikim/beta-blokatorim) a ve druhé oproti
blokatorim kalciovych kandli — nisoldipinu. Ani
ve studii ALLHAT se nepodafilo u vysokého po-
¢tu diabetikd 2. typu, zafazenych do této studie
a randomizované rozdélenych do skupin Iéce-
nych diuretikem, blokatorem kalciovych kanalli
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nebo inhibitorem ACE, zjistit rozdily ve vysled-
nych kardiovaskuldrich ukazatelich. Vysledky
ze studie LIFE s antagonisty angiotenzinovych
receptor(i ukazuji, Ze jejich podavani vede u di-
abetikl k vyznamnému poklesu incidence kardi-
ovaskuldrnich pfihod, kardiovaskuldrnich Umrti
a celkové umrtnosti. Studie IDNT prokézala
vyznamnéj$i pokles vyskytu rendlnich dysfunk-
ci a selhani po podavani irbesartanu nez amlo-
dipinu a ve studii LIFE bylo Zji§téno, Ze losartan
snizuje vyskyt nové vzniklé proteinurie vyznamné
vice nez atenolol.

Krevni tlak u diabetik( je tfeba snizovat az na
hodnoty pod 130/80 mm Hg. Dosazeni tohoto cile
vyzaduje kombinaci antihypertenziv. Renopro-
tekce je ucinnéjsi, pokud jsou do kombinace za-
hmuty antagonisté angiotenzinovych receptord.
U pacienttl s vysokym normalini tlakem, u nichz
Ize v nékterych pfipadech dosdhnout normali-
zace tlakovych hodnot pomoci monoterapie, by
lékem prvni volby mél byt antagonista AT, recep-
torli pro angiotenzin I1. Je tfeba zdlraznit, Ze u di-
abetikli 1. a 2. typu je indikaci pro antihypertenzni
|éEbu jiz ndlez mikroabuminurie; bez ohledu na
hodnoty krevniho tlaku by mélo jit o 1é¢bu bloka-
tory renin-angiotenzinového systému.

Shrnuti

* U pacientli s diabetem 2. typu je nutno do-
poruit nefarmakologickd opatfeni (snizit
hmotnost a pfijem soli)

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

ek dosazeni tohoto cile je vétSinou nutna
kombinaéni terapie

* renoprotektivni Ucinek &by je tehdy, jsou-li
do kombinace zahrnuty inhibitory ACE u di-
abetikli 1. typu a blokétory AT, u diabetikii 2.
typu

* U pacientd s diabetem 2. typu s vysokym
normalnim tlakem je Iékem prvni volby blo-
kator renin-angiotenzinového systému

*  mikroalbuminurie u diabetikd 1. a 2. typu je
indikaci k zahdjeni antihypertenzni 1é¢by,
pfedevsim blokatorem renin-angiotenzino-
vého systému, a to bez ohledu na hodnotu
krevniho tlaku.

Lécba hypertenze u osob
ve vyssim véku

Jesté v 80. letech minulého stoleti panovaly
u nékterych lékafli obavy z toho, Ze antihyper-
tenzni 1éba muze zhorsit prognézu hypertenze
star$ich osob. Na zékladé vysledkd mnoha studif
je prokazano, ze z 1é¢by vysokého krevniho tlaku
maji prospéch v podobé snizené kardiovasku-
[&rni morbidity a mortality i pacienti ve vy$8im
véku, a to bez ohledu na to, zda trpi systolicko-
-diastolickou nebo izolovanou systolickou hy-
pertenzi. Rozsahlé studie u starsich pacientl se
systolicko-diastolickou hypertenzi (napf. STOP,

MRC), porovnavajici podavani antihypertenziv
a placeba, uZzivaly jako 1é¢bu prvni volby diureti-
ka nebo beta-blokatory. Ve studiich s izolovanou
systolickou hypertenzi (napf. SHEP, SYST-EUR)
pfedstavovala Ié&bu prvni volby diuretika nebo di-
hydropyridinové blokétory kalciovych kandld. Ve
viech téchto studiich pfinesla aktivni 1é¢ba lepsi
vysledky, nez jaké byly zjiStovany ve skupiné pla-
cebové nebo ve skupiné bez 1éCby. Ostatni sku-
piny antihypertenziv byly podavany pouze v téch
studiich, které porovnavaly ,novéjsi“ a ,starsi“
pfipravky. Studie STOP-2 Zzjistila u hypertonikli
ve vy§8im véku, zafazenych do skupin Ié&enych
blokatorem kalciového kanalu, inhibitorem ACE
nebo klasickou lé¢bou v podobé diuretika nebo
beta-blokétoru, obdobny vyskyt kardiovasku-
larnich pfihod. Ve studii ALLHAT se prokdazalo,
Ze u pacientu starsich nez 65 let bylo dosazeno
obdobného snizenf incidence kardiovaskularnich
pfihod podavanim diuretika, blokatoru kalciovych
kanald a inhibitoru ACE. Studie LIFE prokdzala,
Ze u pacientl ve véku 55-80 let s prokézanou
hypertrofii levé srde¢ni komory pfineslo poda-
vani antagonisty angiotenzinovych receptord
losartanu vyznamnéjsi pokles incidence kardi-
ovaskularnich piihod (a zejména pak cévnich
mozkovych pfihod) nez beta-blokator atenolol.
Ve studii SCOPE se nepodafilo prokazat, ze
u pacientll s hypertenzi ve véku 70 a vice let
dochdzi k vétsimu poklesu nefatdlnich cévnich
mozkovych pfihod pfi antihypertenzni [6¢bé ob-
sahujici antagonistu angiotenzinovych receptor(
candesartan nez pfi 16¢bé bez tohoto pfipravku.
Muzeme fici, Zze u pacientl ve vy$§im véku byl
prokdzan ucinek minimalné jednoho Iéku z kazdé
skupiny antihypertenziv — diuretik, beta-blokato-
rl, blokétor(i kalciovych kanal(, ACE a AT, bloka-
tord pro angiotenzin Il. Pi zahajovéni antihyper-
tenzni 1é¢by u pacientl ve vy$sim véku je tfeba
postupovat podle obecné platnych doporuéeni.
Zaginame malou ddvkou, krevni tlak snizujeme
pomalu, ne vice nez o 10mm Hg za mésic, pou-
Zivdme zasadné Iéky plsobici 24 hodin, snazime
se omezit poCet tablet na minimum, bereme zfe-
tel na dalSi onemocnéni pfi rozhodovani o I6¢bé.
U fady starSich hypertonik(i se sou¢asné vysky-
tuji i daldi rizikové faktory, poSkozeni cilovych
organU a pfidruzend kardiovaskuldri onemoc-
néni, jimz je nezbytné antihypertenzni 1écbu pfi-
zpUsobit. LéEbou se snazime nejen snizit krevni
tlak, ale dosahnout normalizace krevniho tlaku,
tj. jeho snizeni pod 140/90mm Hg, a to jak u sy-
stolicko-diastolické hypertenze, tak u izolované
systolické hypertenze. U nemocnych s vyraznou
systolickou hypertenzi je nékdy tfeba dosahnout
pfechodného cile, tj. systolicky tlak 160 mm Hg.
Cilem neni jen snizeni krevniho tlaku, ale také
zpomaleni rozvoje orgdnovych projevi a ovliv-
néni dalsiho pribéhu vaskuldrnich komplikaci
hypertenze. Kromé toho plati, Ze fada pacientl
vyZaduje k dostate¢né kontrole tlaku podavani
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dvou a dokonce vice pfipravkd, a to zejména pro-
to, Ze je u nich obtizné snizit systolicky krevni tlak
na hodnoty niz8i nez 140mm Hg. Méné jasné je,
jaké by u starsich hypertonik( mély byt hodnoty
diastolického tlaku. Autofi studie SHEP dospéli
k zavéru, ze diastolicky tlak niz8i nez 70mm Hg
a zejména nizsi nez 60mm Hg vytvafi vysoce
rizikovou skupinu pacientl s horsimi klinickymi
vysledky. Je pravdépodobné, Ze u téchto pacien-
t0 je 1éCba pfilis intenzivni. K uréeni optimalnich
hodnot, na néz je vhodné snizovat diastolicky
krevni tlak starsich pacientd, kde neni dostateéné
ovlivnén systolicky krevni tlak pfi antihypertenzni
|6Eb8, je nutné provést jesté dalsi studie.

Shrnuti

* starSi pacienti se systolicko-diastolickou
i izolovanou systolickou hypertenzi maji pro-
spéch z antihypertenzni 1éEby, kterd vede ke
snizeni kardiovaskuldrni morbidity a mortali-
ty

*  pfi zahdjeni antihypertenzni lécby starSich
osob je tfeba postupovat opatrné

*  krevni tlak je tfeba méfit nejen vseds, ale
i vstoje

* je tfeba zjistit pfitomnost dalSich rizikovych
faktord, postizeni cilovych organl a pfidru-
zend kardiovaskularni onemocnéni

ek u¢inné kontrole tlaku je potfeba kombina-
ce dvou a vice antihypertenziv vzhledem
k obtiznému sniZeni systolického tlaku pod
140mm Hg.

Soucasna pFitomnost
cerebrovaskularniho onemocnéni
Nemocni s anamnézou cévni mozkové
pfihody nebo TIA vykazuji vysoké riziko dalSi
cerebrovaskuldrni pfihody. Byl prokdzan epide-
miologicky vztah mezi hodnotami krevniho tlaku
a rizikem vzniku dal$i mozkové pfihody. Diikazy
o prospésnosti antihypertenzni terapie u paci-
entli s jiz prodélanou cévni mozkovou piihodou
nebo tranzitorni ischemickou atakou (tedy v se-
kundarni prevenci) nebyly jednoznaéné az do
nedavné doby, kdy byly publikovany vysledky
studii, které jasné prokdzaly prospésnost sni-
zovani krevniho tlaku, a to dokonce i tehdy, kdy
jejich inicialni tlak byl normalni. Randomizova-
na, dvojité slepd, placebem kontrolovana studie
PATS na souboru 5665 pacientl s tranzitornimi
ischemickymi atakami nebo po prodélané cévni
mozkové piihodé prokazala, ze snizeni krevniho
tlaku 0 5/2mm Hg antihypertenzni 1é¢bou diureti-
kem (indapamid) vedlo k poklesu incidence cév-
nich mozkovych pfihod 0 29 %. Tohoto vysledku
bylo dosazeno jak u hypertenznich, tak u nor-
motenznich jedincl. Rovnéz studie PROGRESS
(Perindopril Protection Against Recurrent Stroke
Study) byla uspofadéna tak, aby umoznila posou-
dit tcinky snizovani krevniho tlaku u hypertonikd
i normotonikd s cévni mozkovou pithodou nebo
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tranzitornimi ischemickymi atakami v anamnéze.
Na pocétku studie byla 4tydenni oteviena peri-
oda lé¢by inhibitorem ACE perindoprilem. V této
4tydenni oteviené periodé byli vSichni nemocni
|éCeni prvé dva tydny davkou 2mg perindoprilu
a dalsi 2 tydny dévkou 4 mg perindoprilu. Po této
fazi byli pacienti randomizovani na skupinu léce-
nou perindoprilem nebo kombinaci perindoprilu
s indapamidem a na skupinu Ié¢enou placebem.
Lécba se pfidavala ke stavajici Ié¢bé nemoc-
nych. Aktivni 1é¢ba, kterou predstavovalo flexi-
bilni schéma na bézi inhibitoru ACE perindoprilu
s pfidanim indapamidu na zakladé rozhodnuti
odetfujiciho lékafe, vedla k poklesu rekurentnich
cévnich mozkovych pifhod 0 28% a vyskytu
kardiovaskuldrnich pfihod o 26 %. Pokles rizika
cévnich mozkovych a kardiovaskuldmich pifhod
byl obdobny v podskupindch s hypertenzi i nor-
motenzi. Aktivni lé¢ba vedouci ke snizeni krev-
niho tlaku sniZila nejen vyskyt cévnich mozko-
vych piihod, ale dokézala snizit vyskyt demence
a poruch kognitivnich funkci, déle vznik invalidity
a nesobéstacnosti u téch nemocnych, u nichz
doslo k recidivé cévni mozkové pfihody. Zda je
vhodné snizovat krevni tlak pfi akutni cévni moz-
kové pfihodé, k jakym hodnotam a jakymi léky, je
dosud pfedmétem diskuzi.

Shrnuti

* snizeni krevniho tlaku u hypertonikd i nor-
motonik( pfinai v sekundarni prevenci vel-
ky prospéch

e v IéCbé jsou vyhodné pouzivany ACE inhibi-
tory a diuretika.

Soucasnd pFitomnost ischemické
choroby srdeéni a srdeéniho
selhani

Vysoky krevni tlak vyznamné ovliviiuje rizi-
ko opakované piihody u pacientt s ischemickou
chorobou srdeéni. Hypertenze se také Casto
objevuje v anamnéze nebo hraje ddleZitou roli
u pacientli s méstnavym srde¢nim selhanim. Je
jen velmi mélo studii, které se zabyvaly u€inky
snizovani krevniho tlaku u pacientd s ischemic-
kou chorobou srdeéni nebo méstnavym srde¢nim
selhanim. Studie HOT prokazala, Ze ¢im nizsiho
cilového tlaku se podafilo dosahnout u hyperto-
nikli bez pfedchozi ischemické choroby srdeéni,
tim vyznamnéjsi byl pokles vyskytu cévnich moz-
kovych piihod. Nenalezla pfitom Zadny dikaz za-
vislosti ve tvaru kfivky J. Studie INVEST ukézala
obdobnou incidenci novych koronarnich piihod
u pacientu s jiz pfitomnou ischemickou chorobou
srdeéni bez ohledu na to, zda byli Ié¢eni verapa-
milem (plus eventuélné inhibitorem ACE), nebo
beta-blokatorem (plus eventuané diuretikem).
Také fada dalsich studii hodnotila u pacientd
s ischemickou chorobou srdeéni nebo srdecnim
selhanim ucinky antihypertenziv na dalsi parame-
try, nez je pouze pokles krevniho tlaku. Existuji

dukazy o prospésnosti podavani beta-blokatord,
inhibitord ACE a antialdosteronovych piipravk(
v prevenci kardiovaskularnich pfihod a prodiuzo-
vani zivota pacientd po akutnim infarktu myokardu
nebo se srde¢nim selhanim; nicméné do jaké miry
to Ize pficitat samotnému poklesu krevniho tlaku
a do jaké nékterym dal$im specifickym U¢inkdm,
neni dosud jasno. Velkd vétsina (80 %) ucastnikl
studie HOPE méla ischemickou chorobu srde¢ni.
U téchto pacientl nejvice snizovaly pocet kardio-
vaskularnich pithod a umrti ve srovnani s place-
bem inhibitory ACE; zde pravdépodobné nejvétsi
roli sehral samotny pokles krevniho tlaku, coz
bylo podpofeno i vysledky nedévno dokoncené
studie ALLHAT, v niz byla zji§téna obdobna in-
cidence koronarnich piihod u pacientl lécenych
thiazidovym diuretikem, blokétorem kalciovych
kandll nebo inhibitorem ACE (kardiovaskularni
postizeni aterosklerotického plvodu v anamné-
ze nebo jejich sou¢asné piitomné znamky byly
zji$tény u 50% Ucastnikd studie ALLHAT). Studie
ALLHAT rovnéz ukdazala, ze v prevenci méstna-
vého selhdni jsou thiazidova diuretika Ucinnéjsi
nez dihydropyridinové blokatory kalciovych kana-
& nebo inhibitory ACE; zda se ovSem, ze lepsi
vysledky dosahované diuretikem nez inhibitorem
ACE byly podminény mensim poklesem krevniho
tlaku ve skupiné 1é¢ené inhibitory ACE (zejména
u Afroameri¢and). K dispozici jsou rovnéz data
svédCici pro pouziti antagonistli angiotenzino-
vych receptoril pfi méstnavém srde¢nim selhani,
a to i jako alternativy inhibitord ACE - zejména
u téch nemocnych, ktefi inhibitory ACE Spatné to-
leruji, anebo v kombinaci s inhibitory ACE. Studie
ALLHAT rovnéz potvrdila roli blokatord kalciovych
kandll v prevenci ischemické choroby srdecni;
terapie dlouhodobé Ucinkujicimi dihydropyridi-
novymi pfipravky byla stejné U¢inna jako 1écba
dalsimi antihypertenzivy. V prevenci méstnavého
srde¢niho selhéni se blokatory kalciovych kanald
zdaji byt méné G¢inné, avSak dlouhodobé u¢inku-
jici dihydropyridiny ze uZit u pacientd s hyperten-
zi rezistentni na ostatni Iéky.

Shrnuti

*  vysoky krevni tlak vyznamné ovliviiuje riziko
opakované piihody u pacientll s ischemic-
kou chorobou srde¢ni

* podavani beta-blokator(i, inhibitord ACE
a antialdosteronovych pfipravki v prevenci
kardiovaskularnich pfihod po akutnim infark-
tu myokardu je prospésné

* studie ALLHAT ukazala, Ze v prevenci mést-
naného srde¢niho selhdni jsou thiazidova
diuretika U€inn&jsi nez dihydropyridinové blo-
katory kalciového kandlu a ACE inhibitory.

Pacienti s hypertenzi
a snizenou funkci ledvin

V inicidlnich fazich esencidlni hypertenze se
¢asto zjistuje renaini vazokonstrikce, ktera je pifi
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podavani blokatorl kalciovych kandld a inhibito-
ri ACE reverzibilni. V pokrogilych stadiich one-
mocnéni se rendlni cévni rezistence v disledku
strukturainich 1ézi ledvinnych cév (nefrosklerdzy)
trvale zvySuje. Dokud nebyla k dispozici u¢inna
antihypertenzni 1é¢ba, bylo u pacientli s primérni
hypertenzi postizeni ledvin velmi Casté. Jak jiz
bylo diskutovano vyse, renoprotekce u diabetikl
ma dva hlavni pfedpoklady: za prvé doséhnout co
nejlepsi kontroly krevniho tlaku (< 130/80 mm Hg;
a dokonce jesté niz8i hodnoty < 125/75mm Hg
v pitomnosti proteinurie > 1g/den); za druhé
snizit proteinurii nebo albuminurii (a to jak mikro-,
tak makroalbuminurii) k hodnotdm co nejbliz§im
normalu. Aby bylo mozno doséhnout tohoto cile,
je nutné zajistit blokadu u¢inkt angiotenzinu Il (af
jiz inhibitorem ACE nebo antagonistou angioten-
zinovych receptorl). K dosazeni cilovych hodnot
krevniho tlaku je velmi ¢asto nutng kombinacni te-
rapie, a to dokonce i u osob s normalnim krevnim
tlakem. Obvykle se jako terapie druhého stupné
doporuCuje pfidani diuretika (pokud je sérova
koncentrace kreatininu > 177 umol/l, mélo by jit
o diuretika klickova), Ize vSak zvézit i dalsi mozné
kombinace, zejména s blokatory kalciovych kana-
1. V prevenci rozvoje nefrosklerdzy nebo v jejim
zpomaleni se jako dUleZitéj$i nez samotné snizeni
volba antihypertenziva (konkrétné nékterého
z blokatorli renin-angiotenzinového systému),
ovSem zda je mozné aplikovat tento poznatek i na
zpomaleni progrese rendlniho selhani u nediabe-
tikli, zatim z(stavé nejasné. Celkové Ize uzavfit,
Ze zahdjeni antihypertenzni terapie u pacientl se
snizenou funkci ledvin (at uz jde o diabetiky nebo
nediabetiky) je odlvodnéné, a to inhibitorem ACE
nebo antagonistou angiotenzinovych receptord,
s eventudlnim pozdéj$im pfidanim dalSiho anti-
hypertenziva za Ucelem intenzivnéj$iho snizeni
tlaku. Vysledky zcela recentnich studii potvrzuji,
Ze duélni blok&da renin-angiotenzinového systé-
mu (tedy inhibitorem ACE i antagonistou angio-
tenzinovych receptor() u pacientd s pokrocilym
postizenim ledvin U¢inné snizuje jak krevni tlak,
tak proteinurii. U pacientl s renalnim postizenim,
zejména pokud jde o diabetiky, je Casto vzhledem
k sou¢asnému zvyseni celkového kardiovaskular-
niho rizika nutny komplexni Ié&ebny pfistup (anti-
hypertenziva, statiny, protidestickové Iéky atd.).

Shrnuti
* renoprotekce u pacientli s diabetem musi
spliovat dva hlavni poZadavky:

- kontrolu krevniho tlaku (< 130/80mm
Hg), a dokonce jesté nizsi pfi proteinurii
> 1g/den

- snizeni proteinurie co nejblize k normal-
nim hodnotam

* ke snizeni proteinurie je tfeba podavat bud

blokatory AT, receptor(i pro angiotenzin I,

nebo inhibitory ACE
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*  kdosazeni cilovych hodnot krevniho tlaku je
obvykle nutnd kombinacni terapie, s pfida-
nim diuretika a blokétoru kalciovych kandll

* U nemocnych s rendlnim postizenim je
obvykle vhodné zvézit komplexni 1é¢ebny
pfistup (antihypertenziva, statiny, protides-
tikova terapie).

Hypertenze v téhotenstvi
Pokud jde o definici hypertenze v t&hotenstvi,

zatim nebylo dosazeno jednoty. Dava se pfednost

definici zaloZzené na absolutnich hodnotéach krev-
niho tlaku (systolicky krevni tlak > 140 mm Hg nebo
diastolicky krevni tlak = 90 mm Hg).

Zasadou je potvrdit zvySeni krevniho tlaku
nejméné ve dvou méfenich pfi dvou rliznych na-
v&tévach pacientek u lékafe. Doporuduje se sle-
dovat jak IV., tak V. Korotkovovu ozvu.

Hypertenze v téhotenstvi neni izolovanou
jednotkou, nybrz souborem nékolika odlignych
stav(i:

*  Preexistujici hypertenze, ktera komplikuje
1 - 5% téhotenstvi a je definovana krevnim
tlakem > 140/90mm Hg, ktery je pfitomen
bud jiz pfed otéhotnénim, nebo vznika v pri-
béhu prvnich dvaceti tydn(i gestace a za nor-
malnich okolnosti pfetrvava vice nez 42 dni
po porodu. MuZe byt spojena s proteinurii.

*  Gestacni hypertenze, ktera pfedstavuje té-
hotenstvim indukovanou hypertenzi bez pro-
teinurie. Pokud je gestaéni hypertenze spoje-
na s vyznamnou proteinurii (> 300mg/l nebo
prouzkovy test ++ nebo vice), hovofime o pre-
eklampsii. Hypertenze se rozviji po 20. tydnu
gestace. Ve vétsiné pfipadl opét ustupuje do
42. dne po porodu. Pro gestaéni hypertenzi je
charakteristickd snizend organova perfuze.

*  Preexistujici hypertenze s nasedajici
gestacni hypertenzi s proteinurii. Preexis-
tujici hypertenze je spojena s dalsim vzestu-
pem krevniho tlaku a vylu¢ovanim bilkovin
do moci (> 3g/den ve 24hodinovém vzorku
modi po 20. tydnu gestace); to odpovida dFi-
ve pouzivanému pojmu ,chronické hyperten-
ze s nasedajici preeklampsii“.

*  Hypertenze neklasifikovatelna pred po-
rodem. Hypertenze se systémovymi ma-
nifestacemi nebo bez nich, pokud je krevni
tlak poprvé zjiStovan po 20. tydnu gestace.
V téchto pfipadech je nutno hodnoty tlaku
znovu ovéfit ve 42. poporodnim dni nebo
pozdgji. Pokud hypertenze v tomto obdobi
opét ustoupi, je tfeba stav reklasifikovat jako
gestaéni hypertenzi s proteinurii nebo bez
ni. Pokud naopak pretrvava, je nutno stav
reklasifikovat jako preexistujici hypertenzi.

Vétsina Zen s preexistujici hypertenzi v té-
hotenstvi ma hypertenzi mirnou nebo stfedné
zévaznou (140-179/90-109mmHg) a nizké rizi-
ko kardiovaskuldrnich komplikaci, k nimz mize
dojit béhem relativné kratkého obdobi gestace.
Rovnéz u esencidlni hypertenze s normainimi
porucham ani u matky, ani u novorozence, a tyto
zeny jsou proto vhodnymi kandidatkami nefar-
makologické lécby, nebot zatim neexistuji Zzadné
dikazy potvrzujici pfiznivy vliv farmakoterapie
hypertenze na neonatalni parametry.

Nefarmakologickou |é¢bu je tfeba zvézit
rovnéz u téhotnych se systolickym krevnim tla-
kem 140-149mmHg nebo diastolickym tlakem
90-99mmHg nebo obéma soucasné. Lécba je
ovlivnéna: vychozimi hodnotami krevniho tla-
ku, gestaénim vékem a soucasnou pfitomnosti
dalsich rizikovych faktorl. Doporuéuje se téz
normaini dieta bez restrikce soli. Preventivni
opatfeni, zaméfend na snizeni incidence gestac-
ni hypertenze a zejména preeklampsie, véetné
suplementace kalcia (2 g/den), rybiho tuku a po-
davani nizkych davek kyseliny acetylsalicylové,
neprokézaly vysledky, které se od nich oceka-
valy, a to zejména ve vztahu k plodu. Je vhodné
preventivni podévani nizkych davek kyseliny
acetylsalicylové u Zen s ¢asnou (< 28 tydnd) pre-
eklempsii v anamnéze. Akoli u netéhotnych zen
mize byt jednim z Gcinnych nastroji snizovani
krevniho tlaku redukce télesné hmotnosti, béhem
téhotenstvi se ani u obéznich zen nedoporucu-
je. Mohlo by to mit za nasledek nizkou porodni
véhu novorozence a zpomaleni jeho nasledného
vyvoje.

Vyznam kontinudiniho podavani antihyper-
tenziv u Zen v obdobi téhotenstvi s chronickou
hypertenzi je nadale pfedmétem diskuzi. Zatimco
v otdzce potfebnosti a prospésnosti farmakote-
rapie zavaznéjsi hypertenze u Zen v téhotenstvi
bylo dosazeno konsenzu, otdzka |éCby méné za-
vazné hypertenze zlstava sporna. Ackoli cilem
|é¢by hypertenze je snizit riziko u matky, anti-
hypertenziva zvolena pro 1é¢bu musi zaji$tovat
potfebnou U¢innost a bezpeénost také z hledis-
ka plodu. Hodnoty systolického krevniho tlaku
> 170mm Hg nebo diastolického tlaku > 110mm
Hg je tfeba u téhotné Zeny povazovat za kritické
a vyzadujici akutni feSeni s naprosto nezbytnou
hospitalizaci. V Uvahu pfipada farmakologicka
|éCba intravendzné podavanym labetalolem ne-
bo peroralné podavanou metyldopou ¢i nifedipi-
nem. Intravendzné podavany hydralazin jiz neni
povazovan na Iék volby, nebot jeho podavani je
spojeno s vétsim poctem perinatalnich nezadou-
cich dcinkd, nez je tomu u jinych 1ékd. Jinak se za
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prahové hodnoty, pfi nichZ je vhodné zahéjit an-
tihypertenzni [é¢bu, povazuji 140 mm Hg u systo-
lického nebo 90 mm Hg u diastolického krevniho
tlaku —to plati pro Zeny s gestacni hypertenzi bez
proteinurie nebo s preexistujici hypertenzi pred
28. gestacnim tydnem, pro zeny s gestacni hy-
pertenzi a proteinurii kdykoli béhem téhotenstvi,
pro zeny s preexistujici hypertenzi a soucasné
piitomnym poskozenim cilovych organd a ko-
ne¢né pro Zeny s preexistujici hypertenzi a na
ni nasedajici hypertenzi gestacni. V ostatnich
pfipadech je hranici pro zahjeni farmakologic-
ké 1é¢by systolicky tlak 150mmHg a diastolicky
tlak 95mmHg. U méné zavaznych hypertenzi
jsou léky volby metyldopa, labetalol, blokatory
kalciového kandlu a beta-blokatory. Beta-bloka-
tory se ve srovnani s blokatory kalciového kanalu
jevi jako méné ucinné. Nicméné blokatory kalci-
ového kandlu by nemély byt podavany souc¢asné
s magnesium sulfatem (vzhledem k riziku hypo-
tenze v disledku synergie Ucinkd). Inhibitory
ACE a antagonisté AT, receptor(i pro angiotenzin
Il by téhotnym Zendm podavany byt nemély. Pfi
eklampsii je snizen objem plazmy; diuretika jsou
proto nevhodnd, pokud neni pfitomna oligurie.
Intraven6zné poddvany magnesium sulfat se
ukdzal jako ucinny v prevenci eklampsie a 16¢bé
zéchvatovitych kfecovych stavl. Indukce porodu
je vhodnd u Zen s gestaéni hypertenzi, proteinurii
a dalSimi nez&doucimi poruchami, jako jsou po-
ruchy vizu nebo koagulace a fetéini distres.

Kojeni krevni tlak u kojici matky nezvySuje.
V&echna antihypertenziva pfedepisovana kojicim
matkam jsou vyluovana do matefského miéka.
Vétsina z nich je v ném pfitomna jen ve velmi
nizkych koncentracich, s vyjimkou propranololu
a nifedipinu, jejichz koncentrace v matefském
mléku je obdobna jako v krvi matek.

Shrnuti

*  za kritické hodnoty krevniho tlaku v tého-
tenstvi povazujeme hodnoty systolického
krevniho tlaku 170mm Hg a diastolického
110mm Hg;

» farmakologicka lécba téchto kritickych hod-
not je mozné intraven6zné labetalolem nebo
perorainé methyldopou ¢i nifedipinem;

* uméné zavaznych hypertenzi jsou léky vol-
by methyldopa, labetalol, blokétory kalciové-
ho kandlu a beta-blokatory;

¢ inhibitory ACE a antagonisté AT, receptor(
pro angiotensin Il by t&hotnym zendm poda-
vany byt nemély.
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