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Soucasnd lécba esencidlni arterialni hypertenze

MUDr. Filip Malek, Ph.D., MBA
Kardiovaskularni centrum, Nemocnice Na Homolce, 3. LF UK, Praha

Ucinnost Ié¢by hypertenze na kardiovaskularni morbiditu a mortalitu je dana pfedevsim drovni snizeni krevniho tlaku. Snizeni krev-
niho tlaku zajistuji thiazidova diuretika, betablokatory, blokatory kalciového kanalu, inhibitory angiotenzin-konvertujiciho enzymu
a antagonisté receptoru angiotenzinu. Tyto léky jsou Iékem volby pfi zahajeni lé¢by v monoterapii i v kombinaci. Vybér farmakoterapie
hypertenze se fidi nejenom urovni krevniho tlaku, ale i pfitomnosti pfidruzenych onemocnéni, stupném poskozeni cilovych organt
a celkovym kardiovaskularnim rizikem. U nemocnych s vysokym normalnim krevnim tlakem (130-139/85-89 mm Hg) neni k dispozici
dostatecna evidence o pfiznivém ovlivnéni kardiovaskularniho rizika v disledku antihypertenzni Iécby. Vybér konkrétni Iékové skupiny
pro zahdjeni farmakoterapie zavisi predev$im na typu pfidruzenych onemocnéni.

Kli¢ova slova: arterialni hypertenze, farmakoterapie, doporuceni, cilové hodnoty, kardiovaskularni riziko, kombinacni lécba, rezistentni
hypertenze, hypertenzni krize.

Current treatment of essential arterial hypertension

The efficacy of antihypertensive therapy on cardiovascular mortality and morbidity is based on the effect on blood pressure lowering.
Effective decrease of blood pressure is provided by: thiazide diuretics, beta-blockers, calcium channel blockers, angiotensin-converting
enzyme inhibitors and angiotensin receptor blockers. These drugs represent the treatment of choice either for monotherapy, or for the
combination. Pharmacotherapy of hypertension is guided either by blood pressure level, the presence of associated clinical condition, the
severity of target organ damage and the total cardiovascular risk. Up-to now, there is no evidence of the treatment benefit in the manage-
ment of high normal blood pressure. The choice of the treatment drug group depends on the type of the associated clinical condition.

Key words: arterial hypertension, pharmacotherapy, guidelines, target values, cardiovascular risk, combination therapy, resistant hy-

pertension, hypertension crisis.

Uvod

ArteridIni hypertenze je vyznamnym rizi-
kovym faktorem ischemické choroby srdecn,
srdec¢niho selhani, cévnich onemocnéni moz-
ku, onemocnéni perifernich tepen a chronické
rendIni insuficience. Hypertenze ma rovnéz vliv
na ztratu kognitivnich funkci a zvyseny vyskyt
demence. Framinghamska studie prokazala,
Ze jedinci s hodnotami krevniho tlaku na Urov-
ni vyssiho normalniho (130-139/85-89 mm Hg)
maji relativni riziko vzniku kardiovaskuldrniho
onemocnéni vice nez dvakrat vyssi nez jedinci
s hodnotou krevniho tlaku na drovni optimalni
(méné nez 120/80 mm Hg) (1). Kategorie krevni-
ho tlaku zndzornuje tabulka 1.

Nejcastéjsi je v populaci primarni neboli
esencidlni hypertenze, kdy nenf vlastni vyvo-
lavajici pficina zndma. Esencidlni hypertenze
se vyskytuje u 90% jedincl s hypertenzi.
Sekundarnf hypertenze pfedstavuje pfiblizné
10% pacientd, vyskyt stoupad u zavazné arterialni
hypertenze. Diagndzu esencidlni hypertenze
stanovime po vylouceni sekunddarni etiologie.
Nejcastéjsimi pricinami sekundarni hypertenze
v populaci jsou: primarnf hyperaldosteronizmus,
chronické onemocnéni ledvin a renovaskularnf
hypertenze, mezi dalsi casté pficiny patff syn-

drom obstrukénf spankové apnoe, Iékové pficiny
a chronickd bolest. V tomto ¢ldnku se budeme
veénovat |é¢bé esencidlni hypertenze.

Progndzu nemocnych s esencidini arteridini
hypertenzi ur¢uje troven krevniho tlaku dosaze-
né terapif a pfitomnost orgdnovych poskozeni
a pridruzenych onemocnénti. Riziko kardiovas-
kuldrni a cerebrovaskularni mortality je Umérné
vysi krevniho tlaku a linedrné stoupd od hodnoty
systolického tlaku 115 mm Hg a hodnoty diasto-
lického tlaku 75 mm Hg.

Doporuceni pro lécbu arteridInf hypertenze
z roku 2007 definuji nékolik kategorif hypertenze
podle hodnot krevniho tlaku (2, 3, 4). Evropska
spole¢nost pro hypertenzi (ESH) uverejnila v ro-
ce 2009 v c¢asopisu Journal of Hypertension
prehodnoceni nékterych aspektt lé¢by arteridinf
hypertenze (5). Toto pfehodnoceni bylo opako-
vané komentovano (6, 7).

Lécba esencialni
arterialni hypertenze

Lécba arteridIni hypertenze je komplexni
a méla by byt trvald. Terapie hypertenze zahr-
nuje dietnf a rezimovéa opatreni a farmakoterapii.
Doporuceni pro [é¢bu arteridlnf hypertenze de-
finujf tzv. cillové hodnoty TK pro terapii. Cilovym
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krevnim tlakem pro lé¢bu je u béZné populace
hodnota 140/90 mm Hg. U pacientd s diabetes
mellitus, jedinct s chronickym onemocnénim
ledvin a u nemocnych s jiz pfitomnym kardio-
vaskularnim onemocnénim je cilem dosahnout
krevniho tlaku 130/80. Cilové hodnoty TK by
na zakladé soucasné evidence nemély byt nizsf
nez 130/80 mm Hg.

Doporuceni zmény Zivotniho stylu se tykaji
vdech nemocnych s arteridIni hypertenzi bez
ohledu na kategorii hypertenze, pfitomnosti
pridruzenych onemocnéni ¢i stuper poskozeni
cilovych organti. Zmény Zivotniho stylu zahrnujf:
snizenf hmotnosti u pacient( s nadvahou a obe-
zitou, pravidelnd télesna aktivita u jedinct se se-
davym zplsobem Zivota a zaméstnani, dietni
opatreni se zvysenym pfijmem ovoce a zeleniny,
omezeni zivocisnych tukd a prijmu cholesterolu,
snizenf pffjmu soli a omezeni pfijmu alkoholu.
Doporuceny denni pifjem soli je ménénez 3,84,
toje pffjem sodiku méné nez 1,59 (65 mmol/den).
Doporucend restrikce alkoholu znamena dennf
davka alkoholu 10-30g u muzd (napf. 1-3 skle-
nicky vina) a 10-20g alkoholu u Zzen (1-2 sklenicky
ndpoje) za den. Nezbytnou soucasti téchto vyse
uvedenych doporuceni je poradenstvi v oblasti
kourent, tedy tabdkové zavislosti.



Farmakologicka lé¢ba
esencialni hypertenze

Bez ohledu na Urover rizika je doporu¢eno
zahajit farmakologickou lé¢bu u vsech pacien-
td v kategorii hypertenze 2. a 3. stupné, tedy
jedincy, u kterych je pfi opakovanych mérenich
zjisténa hodnota systolického krevniho tlaku
vyssinebo rovna 160 mm Hg nebo diastolického
krevniho tlaku vy3si nebo rovna 100mm Hg.
Velky pocet randomizovanych placebem kontro-
lovanych studif prokdzal, Zze snizeni krevniho tla-
ku v této kategorii hypertenze je spojeno s vy-
znamnym snizenim kardiovaskuldrni morbidity
amortality. U pacientl s hypertenzi 1.a 2. stup-
né zahajujeme antihypertenzni farmakoterapii
neprodlené u jedincl s vysokym nebo velmi
vysokym rizikem (pacienti s jiz pfitomnym vas-
kuldrnfm onemocnénim, chronickym onemoc-
nénim ledvin, s diabetes mellitus, organovym
poskozenim nebo urovni kardiovaskularniho
rizika > 5% podle tabulek SCORE). U jedinct
s hypertenzi 1. a 2. stupné a stfednim rizikem
se farmakoterapie zahajuje pfi selhani nefarma-
kologickeé lé¢by, tedy doporucenych zmén Zivot-
niho stylu. U nemocnych s vysokym normalnim
krevnim tlakem (130-139/85-89 mm Hg) nenf
k dispozici dostate¢na evidence o pfiznivém
ovlivnéni kardiovaskuldrniho rizika v disledku
antihypertenzni lé¢by. Jedinou vhodnou indi-
kaci zahdjeni farmakologické antihypertenzni
lécby je u vysokého normalniho krevniho tlaku
pfitomnost diabetes mellitus se souc¢asnymi
zndmkami orgédnového poskozeni. Z vysledk
klinickych studii neni zatim jasné, zda antihyper-
tenzni lécba u osob bez hypertenze po probéhlé
kardiovaskularni piihodé prinasi benefit.

Vybér Iékové skupiny

Viybér lékové skupiny pro zahdjeni farmako-
terapie zavisi predevsim na typu pridruzenych
onemocnéni (tabulka 2). Jsou dostatecné dlikazy
pro to, ze inhibitory ACE a ARBs maji pfiznivy vliv
nazmenseni srde¢ni hypertrofie, snizeni mikro-
albuminurie a proteinurie, maji nefroprotektivn{
potencidl a oddaluji kone¢nd stadia selhaniled-
vin. Pro jejich ptiznivy metabolicky efekt jsou
inhibitory ACE a ARBs mimo jiné lékem volby
u mladsich jedinct s metabolickym syndromem
a rizikem diabetes mellitus. Betablokatory a thia-
zidova diuretika by nemély byt pouZity v lé¢bé
hypertenze u jedinct s vysokym metabolickym
rizikem. Presto, ze velmi Ucinné snizujf krevni tlak,
obé tyto lékové skupiny maji nepfiznivy efekt
na glycidovy a lipidovy metabolizmus a ve srov-
nani s jinymi lékovymi skupinami vyznamné
zvysuji riziko nové vzniklého diabetes mellitus.

Tabulka 1. Kategorie krevniho tlaku v mm Hg

Prehledové ¢ldnky

Kategorie Systolicky TK Diastolicky TK
Optimalnf <120 <80
Normalnf 120-129 80-84
Vysoky normalni 130-139 85-89
Hypertenze 1. stupné 140-159 90-99
Hypertenze 2. stupné 160-179 100-109
Hypertenze 3. stupné > 180 =110
ISH > 140 <90
ISH —izolovana systolickd hypertenze

Tabulka 2. \/ybér 1ékové skupiny

Subklinické organové poskozeni

HLK ACEI, BKK, ARB

Subklinicka ateroskleréza BKK, ACEI

Mikroalbuminurie ACEl, ARB

Klinické prihody

Stav po cévni mozkové piihodé ACEI, diu

Stav po infarktu myokardu BB, ACE, ARB

Angina pectoris BB, BKK

Srdecni selhdni

BB, ACEI, ARB, diu

Fibrilace sinf ARB, ACEI, BB, non-d. BKK
ESRD/proteinurie ACEI, ARB, klickova diu
Onemocnéni perifernich tepen BKK

Klinické situace, stavy

ISH ve vyssim véku diu, BKK

Metabolicky syndrom ACEIl, ARB, BKK

Diabetes mellitus ACEl, ARB

Téhotenstvi

methyldopa, BKK, BB

HLK - hypertrofie levé komory; ACEl - inhibitory ACE; ARB — antagonisté receptoru angiotenzinu; BKK — blo-
katory kalciovych kanald; BB — betablokatory; Diu — diuretika; Non-d. CA — blokatory kalciovych kandld non-
dihydropyridinového typu (verapamil, diltiazem); ESRD — konecné stadium selhani ledvin; ISH — izolovana

systolickd hypertenze

Betablokatory majf nepochybny tcinek na sni-
Zeni vyskytu koronarnich pfihod a koronarnf
mortality pacientl s hypertenzi, jejich dopad
na snizeni vyskytu cévnich mozkovych pithod je
vsak maly. Betablokatory si ale jisté ponechéavaiji
misto v terapii nemocnych s anginou pectoris,
pacientd po infarktu myokardu a nemocnych
s chronickym srde¢nim selhdnim, nebot mor-
talitni randomizované placebem kontrolované
studie prokdzaly u téchto pacientl vyznamny
efekt betablokddy na snizeni celkové a kardio-
vaskularni mortality.

Dlkazy o prospésnosti dalsich Iékovych sku-
piny pro lé¢bu arteridInf hypertenze jsou omeze-
né. Jedna se o skupiny: blokédtory al-receptord
(prazosin, doxazosin), centrélné plsobici 1atky:
agonisté a2-receptort (methyldopa, urapidil)
a modulatory imidazolinovych receptor( (ril-
menidin, moxonidin) a antagonisté aldosteronu
(spironolakton). Tyto vyse uvedené léky uUcin-

né snizujf krevnf tlak a nékteré majf i pfiznivy
metabolicky ucinek. Védecké dikazy o jejich
kardioprotektivnim ucinku pfi lé¢bé hypertenze
vsak chybi. Nékteré z vyse uvedenych skupin
maji dokonce Ucinek negativni. To ukdzala napfi-
klad studie ALLHAT, ktera porovnavala ucinnost
4 skupin lékd: diuretikum (chlorthalidon), bloka-
tor kalciového kandlu (@amlodipin), inhibitor ACE
(lisinopril) a alfablokator (doxazosin). Ve vétvi
pacientt lé¢enych blokdtorem al-receptord do-
xazosinem doslo ke dvojndsobnému zvyseni
rizika srde¢niho selhanf, a proto byla lé¢ba v této
skupiné ve studii ALLHAT predcasné ukoncena.
V klinické praxi se tyto léky pouZivaji v kombinac-
niléché s léky z 5 zakladnich skupin. Methyldopa
je lékem volby v Ié¢bé hypertenze v téhotenstvi,
blokatory al-receptord maji indikaci pro Ié¢bu
benigni hypertrofie prostaty. Rilmenidin a moxo-
nidin jsou pouzivany v kombinacnf [é¢bé tezké
hypertenze. Urapidil je pouzivan v kombinacnf
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|écbé tézké a rezistentni hypertenze a paren-
terdlné v terapii hypertenznich krizi. Novou
lékovou skupinou jsou pfimé inhibitory reninu
reprezentované aliskirenem. Aliskiren Gc¢inné
snizuje krevni tlak v monoterapii i v kombinaci
s thazidovymi diuretiky a pfedstavuje slibnou
lékovou skupinu zasahujicf do systému renin-
angiotenzin-aldosteron.

Rezistentni hypertenze
a hypertenzni krize

Rezistentni hypertenze je definovéna jako
nedosazeni cilovych hodnot krevniho tlaku
pfi pouZiti trojkombinace antihypertenziv za-
hrnujici diuretikum (6). Navzdory pokrokdm
ve farmakologické lé¢bé hypertenze a imple-
mentaci doporuceni odbornych spole¢nosti
do praxe zUstava rezistentni hypertenze za-
vaznym medicinskym problémem. Vyskyt re-
zistentni hypertenze je v populaci hypertonik{
odhadovan aZ na 30% (7). Nedosazeni cilovych
hodnot krevniho tlaku navzdory kombina¢ni
lé¢bé mlzZe mit fadu pricin véetné nerozpo-
znané sekundarnf etiologie. Nejcasté&jsi priciny
zndzorfuje tabulka 3.

Nahly vzestup krevniho tlaku mdze byt
spojen s rlznym stupném rizika poskozeni
cilovych orgdnt. Podle naléhavosti snizit pfi
hypertenznf krizi krevni tlak klasifikujeme dvé
kategorie: emergentnf a urgentnf (tabulka 4).
Emergentni sniZzeni krevniho tlaku je vyzado-
vano u nékterych stavl s cflem velmi rychlého
snizenf dalsi nebo progresivniho orgédnového
poskozeni. Piikladem emergentni hypertenzni
krize je hypertenze a mozkové krvaceni, hyper-
tenze a akutni korondrni syndrom, hyperten-
ze a akutni srde¢nf selhdnf nebo hypertenze
a disekce aorty. Naproti tomu ischemicka cévni
mozkova pifhoda predstavuje model urgentnf
hypertenzni krize, kdy zvyseni krevniho tlaku
je reflexni a udrzuje perfuzi okoli mozkového
infarktu. Prudké snizeni krevniho tlaku by bylo
spojeno s rizikem tkdnové hypoperfuze, proto
se doporucuje u ischemického iktu snizovat
krevni tlak az pfi hodnotéch > 200/120, a to
pozvolna s dosazenim cilové hodnoty béhem
24 hodin. Léky pro emergentn{ hypertenznf kri-
zi jsou podle zdkladniho onemocnént: nitraty,
urapidil, nitroprusid sodny, labetalol, esmolol
a enalapril. Pro perordini 1é¢bu urgentnf hyper-
tenznf krize je mozné pouzit captopril.

Hypertenze starsich osob

Vyskyt systolicko-diastolické hypertenze, ale
i izolované systolické hypertenze, je u starsich
osob (nad 60 let) podstatné vyssi, nez v mladsich

Tabulka 3. Priciny rezistentni hypertenze

alkohol
obezita

Nizka adherence
pacientd k lécbé

Sekundami hypertenze nejcastéjsi priciny

m primdrni hyperaldosteronizmus
m chronické onemocnéni ledvin
m renovakuldrni hypertenze

dalsi pficiny

m |éky zvysujici krevni tlak

m syndrom spankové apnoe

m chronické bolesti

Lékové priciny nizka davka lékd

nevhodnd kombinace 1€k
absence diuretika v kombinaci

léky s kratkym Ucinkem

vedlejsi ucinky lécby

nezadouci interakce léku

Objemové pretizeni nadmeérny pfisun soli

rendlniinsuficience s absenci diuretik

Pseudohypertenze

hypertenze u nepfimého méfeni pfi normotenzi pfi invazivnim méfent tlaku

Vazokonstrikce Raynauddv syndrom

arteritidy

Pseudorezistence fenomén bilého plasté

nespravna technika méfeni TK (napf. pouziti uzsi manzety tonometru)

Tabulka 4. Klasifikace hypertenzni krize

Kategorie podle
naléhavosti
snizeni tlaku

Riziko poskozeni
cilovych organt

Opatieni

Emergentni Vysoké Rychlé snizeni TK 0 20-25% béhem 1. hodiny nebo dosazeni
TK < 160/90, parenteralni aplikace 1ék, monitorace na JIP
Urgentni Nizké Snizeni TK béhem 24-48 hodin, mozno i p.o. podanim léku,

u méné zavaznych stavi Ize i ambulantné

vékovych skupinach. Zvyseni systolického ci
diastolického krevniho tlaku je rovnéz provézeno
¢astéjsim vyskytem kardiovaskularnich kompli-
kaci u osob starsich 65 let, nezli u osob vékové
skupiny 35-64 let.

Hypertenze u starsich osob ma nékteré
charakteristické patofyziologické rysy. Jsou
pfitomny cévni strukturdlni zmény — cévy majf
zvy$enou rigiditu a snizenou poddajnost, coz
je vyznaceno zejména u aorty a velkych cév.
Izolovana systolickd hypertenze starsich osob je
zpUsobena ztrdtou poddajnosti velkych tepen
ddsledkem aterosklerézy. U nemocnych s izolo-
vanou systolickou hypertenzi je zvysena tlakova
amplituda, zndmka snizené poddajnosti cév,
kterd je dokonce lepsim predikatorem kardio-
vaskuldrniho rizika, nezli samotny systolicky ¢i
diastolicky tlak.

Izolovana systolickd hypertenze se I&&i stejné
jako systolicko-diastolickd hypertenze u starsich
osob. Cilem terapie je nejen snizeni krevniho tla-
ku, ale dosazeni normalniho krevniho tlaku, tj.
jeho snizenf pod 140/90mm Hg, a to jak u sy-
stolicko-diastolické hypertenze, tak u izolované
systolické hypertenze. Antihypertenzni terapie
u starsich nemocnych je rovnéz spojena se sni-
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Zenim kardiovaskularni mortality. Ve farmakote-
rapii se pouzivaji diuretika, blokétory kalciovych
kanald a inhibitory ACE.

Nové dikazy o prospésnosti terapie hyper-
tenze jsou i pro kategorii pacientt nad 80 let.

Prevalence hypertenze u jedinct starsich 80
let se odhaduje na 65-70%, kontrolovana je vsak
pouze u 25-30% nemocnych. Casty je vyskyt
izolované systolické hypertenze a hypertenze
bilého plasté. Zda ma vyznam lé¢it nemocné
s hypertenzi ve véku nad 80 let ukdzala studie
HYVET (11). Tato studie u jedinct se stfedné za-
vaznou arterialnf hypertenzi vyznamny prospéch
zlé¢by indapamidem SR, pfipadné v kombinaci
s perindoprilem. Nejvetsi prospéch maji paci-
enti z |é¢by s dosazenim cilového krevniho tla-
ku 140/70mm Hg, jak ukdzala analyza studie
INVEST (12). Daldf snizovanf tlaku je vsak u pa-
cientl spojeno se zvysenim morbidity a morta-
lity. Doporucené léky prvni volby jsou diuretika,
blokatory kalciovych kanall, kde nenf nutné
davky zvysovat. Vhodné jsou déle blokétory
renin-angiotenzin-aldosteronového systému,
kdy je doporu¢eno davky titrovat do maximalnf
tolerované davky. Doporucovany jsou i Iékové
kombinace.



Zaveér

Pro zahdjeni farmakologické lé¢by esencidlnf
hypertenze a vybér lékové skupiny je ddlezita
nejen kategorie hypertenze, ale také pfitomnost
pridruzenych onemocnéni a stupen orgdnovych
poskozen(. Kritériem pro vybér lékové skupiny je
Uc¢innost na snizenf krevniho tlaku a diikazy pro
pfiznivé ovlivnéni kardiovaskuldrni morbidity
a mortality. Farmakoterapii hypertenze Ize zahdjit
monoterapif u jedinct s nekomplikovanou hy-
pertenzi, u pacientl s vyssimi stupni hypertenze
a u jedincl s vyssim rizikem kardiovaskularnich
pfihod je mozné 1écbu zahajit dvojkombinaci
|ékd. Léky volby pro zahdjenf Ié¢by nekompliko-
vané esencidlni hypertenze jsou podle posled-
nich doporuceni inhibitory ACE. Betablokatory
a diuretika majf stéle své misto v lé¢bé nemoc-
nych s hypertenzi a nékterymi pfidruzenymi
onemocnenimi.

Cilovy krevni tlak je u vSech stupnl hyper-
tenze TK mensi nez 140/90mm Hg. U starsich
0sob viak postradame evidenci o prospéchu
snizeni systolického TK pod 140 mm Hg. Drivéjsi
doporucenf snizit TK pod 130/80 mm Hg u dia-
betikd ¢i u osob s vysokym kardiovaskularnim
rizikem nenfv soucasnosti jednoznac¢né podpo-
feno vysledky klinickych studif.

Kombinac¢ni lé¢ba je indikovéna u hyperten-
ze a diabetes mellitus a vzdy by méla obsahovat
blokator systému renin-angiotenzin (ACEl nebo
AT1-blokator).

V pfipadé rezistentnf hypertenze musime
myslet na moznost sekundarni hypertenze,
po jejim vyloucenti je nutno fesit nékteré rever-
zibilni pficiny, jako je nevhodnd kombinace an-
tihypertenziv, 1éky s kratkym poloc¢asem ucinku
nebo nizka adherence pacientl k lé¢bé.

Hypertenznf krizi je nutno fesit podle rizika
poskozeni cilovych organli, emergentni hyper-
tenzni krize vzdy vyzaduji hospitalizaci na JIP
s moznosti monitorace vitalnich funkci.

Antihypertenznf terapie u starsich nemoc-
nych (i nad 80 let véku) je spojena se snizenim
kardiovaskularni mortality.
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