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1. UVOD

Arteridini hypertenze je rizikovym faktorem kardiovaskuldrnich chorob.
SoucCasné poznatky farmakologické |éCby arteridini hypertenze ukazuji
lepsi prognostické ovlivnéni komplikaci u novéjSich antihypertenziv
v porovndni s tradic¢nimi |éky. LéCebné postupy jsou doporucované
odbornymi spoleCnostmi, ale jejich uvadéni do praxe byvd rozdiné
v z&vislosti na odborném zarazeni 1€karu.

Cdést prace, kterd se zabyvd teorefickymi poznatky o arteridini
hypertenzi a jeji IeCbé, vychdzi z mé diplomové prace ,LéCba arteridini
hypertenze”. Je doplnéna o vysledky novych studii (ONTARGET, HYVET,
ACCOMPLISH) a zohlednuje novd Doporuceni pro diagnostiku a lecbu
arteridini hypertenze pro vieobecné praktické Iékare z roku 2008 vydand
Spolecnosti vieobecného |ékarstvi CSL JEP. Rovné&Z jsou zde uvedeny
Iatky, které by se v budoucnu mohly uplatnit jako nové UZ&inné Iéky pro
leCbu hypertenze. Druhd Cdast této prdce prezentuje vysledky mého
Setfeni v ordinacich praktickych Iékarfd a specialistd v Hradci Krdlové a
porovnava je s vysledky podobné zamérenych studii.

Cilem préce je na vzorku pacientl s arteridini hypertenzi porovnat
léCebné postupy v ambulanci specializované (kardiolog/internista) a
v ambulanci praktického Iékare. Ziskané vysledky mohou dokumentovat
rozdily ve farmakologické |éCbé a zhodnofit Uspésnost IECby hypertenze
na vyse uvedenych pracovistich.



2. OBECNY UVOD K ARTERIALNI HYPERTENZI

Arteridini hypertenze (AH) paffi v dneini dobé& k nejcast&jsim
poruchdm zdravotniho stavu populace jak v rozvojovych, tak i ve vysoce
vyspélych zemich. V Casnych stadiich vétSinou probind asymptomaticky
a cCasto nenuti pacienta k navstéve I|ékare. Komplikace arteridini
hypertenze patii mezi vyznamné priciny Umrti a invalidity. Je dUlezitym
rizkovym faktorem aterosklerdézy, cévni mozkové prihody, srdecniho
selndni a ledvinnych komplikaci. NeléCend hypertenze pak snizuje
ocCekdvanou délku zivota. (55, 31)

Prvni zdznamy o krevnim tlaku (TK) byly nalezeny v Iékarskych textech
Ashorbanipala v Ninive (669-626 p.n.l.). Prvni méfeni krevniho tlaku bylo
provedeno v roce 1733 na lezicim koni v arteria karotis a az teprve o 163
let pozdéji byl zméfen krevni tlak u Clovéka. Vroce 1896 S.R. Rocci
vyvinul nafukovaci manzetu a zméril poprvé palpacné systolicky krevni
tlak. V roce 1905 pak N.S. Korotkov popsal tzv. Korotkovovy ozvy a zméril
systolicky i diastolicky krevni tlak (46).

Pojem vysokého krevniho tlaku byl zndm dlouho, ale neexistovala
presnd hranice pro vysoky krevni tlak. Vroce 1939 Robinson a spol.
udavali hodnotu 120/80 mmHg, vroce 1956 je uddavand hodnota
180/110 mmHg. Ve stejném roce P. Wood definoval hypertenzi jako
hodnotu TK 145/90 mmHg a hodnotu 160/90 mmHg udaval jako nejvyssi
hodnotu kazudiniho tlaku. V roce 1959 Svétovd zdravotnickd organizace
(WHO) uddavala hodnoty pro vysoky krevni tlak 140/90 a 160/95 mmHg.
Tyto hodnoty se objevily i v Doporuceni WHO a International Society of
Hypertension v roce 1999. (46)



3. DEFINICE, PREVALENCE A PROGNOZA HYPERTENZE

Arteridini hypertenze je komplex hemodynamickych, orgdnovych a
metabolickych zmén, charakterizovany trvale (dlouhodobé) zvysenym
TK v arteridini Cdsti systémového reciste. (23)

Hypertenze (HT) byla vidy pokldddna za kardiovaskuldrni
onemocnéni (KVO). Jednou z teorii vyssiho krevniho tlaku byla adaptace
na zvysenou rigiditu cévni stény. V prvni poloviné 20. stoleti dokonce
existovaly obavy ze snizovdni krevniho flaku. Na pocdtku druhé poloviny
minulého stoleti byly postupné odhaleny metabolické, resp. hormondini
priciny sekunddrni hypertenze u Cushingova a Connova syndromu, u
feochromocytomu i u nefrogenni hypertenze. Postupné byl hleddn
hormondiné-metabolicky pUvod i u esencidlni hypertenze a dnes je
zcela opravnéné pokldddna za onemocnéni s metabolickym
pUvodem.(48)

Za arteridini hypertenzi oznacujeme opakované zvyseni TK 2 140/90
mmHg namérené minimdiné pii dvou rbznych ndvstévdch. Vedle této
systolicko-diastolické hypertenze je nutno diagnostickou a lécebnou
pozornost vénovat i tzv. izolované systolické hypertenzi, definované jako
systolicky TK = 140 mmHg a soucasné diastolicky TK < 20 mmHg.(24)

V dospélé populaci primyslové vyspélych zemich md hypertenze
velmi vysokou prevalenci - 20 - 50 %. Prevalence v CR se ve véku 20- 64
let pohybuje kolem 35% se zietelnym vzristem prevalence ve vyssich
vékovych skupindch (38,31). Pocet lidi s hypertenzi viak mUze byt jesté
vyssi, nez ukazuji uvedend Ccisla. Preventivni sledovdni, odhalovani a
ndslednd terapie vysokého tlaku je proto nesmirmé duilezité. (31)

Prognéza je ddna vznikem a vyvojem orgdnovych zmén a cévnich
komplikaci. U&innd kontrola krevniho tlaku je zdkladnim pozadavkem
priznivého ovlivnéni progndzy tohoto onemocnéni. Je vice zdvisld na
urovni krevniho tlaku béhem lécby nez na flakovych hodnotdch pred
lecbou. (38)



4. KLASIFIKACE HYPERTENZE

Arteridini hypertenzi klasifikujeme dle vyse krevniho tlaku. Ddle pak
z efiopatogenetického hlediska rozliSuieme hypertenzi primdarni @
sekunddrni. Rozdéleni hypertenze do tfi stadii podle stupné orgdnového
poskozeni evropskd doporuceni neuvddi, nicméné u nds se tato
klasifikace stdle pouziva.

4.1. Klasifikace dle vyse krevniho tlaku

Dle vySe krevniho tlaku v dobé diagndzy rozlisujeme hypertenzi 1.
stupné (mirnd) s hodnotami TK 140-159/ 90-99 mmHg, hypertenzi 2.
stupné (stfedné zdvaind) o hodnotdch TK 160-179/ 100-109 mmHg a
hypertenzi 3. stupné s TK > 180/ 110 mmHg (zdvaind). Prehled uvdadi
tabulka C.1. Za rezistentni hypertenzi oznaCujeme takovou hypertenzi,
kde se ani pri vhodné zvolené trojkombinaci antihypertenziv, obsahuijici
diuretikum, nepodaii snizit TK pod 140/ 90 mmHg. Ddle je definovdan tlak
normdalni, tlak optimalni a tlak vysoky normdaini. (14,15,31)

Tabulka ¢.1: Klasifikace hypertenze podle vyse krevniho tlaku a
stratifikace normdlniho krevniho tlaku podle ESH/ESC Guidelines z roku
2007.

Kategorie Systolicky tlak Diastolicky tlak
(mmHQ) (mMmHQ)

Optimdalni <120 <80
Normalni 120-129 80-84
Vysoky normdini 130-139 85-89
Hypertenze 1.stupné 140-159 90-99
Hypertenze 2.stupné 160-179 100-109
Hypertenze 3.stupné > 180 >110
Izolovana systolickd hypertenze > 140 <90

ESH/ESC Guidelines 2007 neuvddi rozdéleni hypertenze na mirnou,
stredné zdvainou a zdvainou z divodu moznosti zdmény za kategorii
celkového kardiovaskuldrniho rizika.
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4.2. Efiopatogenetickd klasifikace

Esencidlni (primdrni) hypertenze - neni zndma viastni vyvolavajici
pricina. Sekundarni hypertenze - zvyseni TK je dUsledkem jiného, presné
definovaného patologického stavu.

Esencidini hypertenze postihuje asi 95 % hypertenzni populace,
zatimco sekunddrni hypertenzi trpi 5 %. (6)

4.3. Klasifikace podle vyvojovych stadii

Stadium | - je charakterizovdno prostym zvySenim TK bez klinicky
prokazatelnych orgdnovych zmén.

Stadium Il - se jiz projevuje orgdnovymi zménami (napr. kalcifikace aorty
nebo jinych tepen, mikroalbuminurie, hypertrofie levé srdecni komory na
EKG Ci echokardiogramu), ale bez vyznamnéjsi poruchy jejich funkce.

Stadium Il - predstavuje hypertenzi s t€z85imi orgdnovymi zménami,
dochdzi k selhdvdni funkce orgdnU (ICHS, CMP). (44, 31)

~11 ~



5. PATOFYZIOLOGIE ARTERIALNI HYPERTENZE

Ivyseny krevni tlak je projevem mnoha systémovych procesU
s pridruzenymi nervovymi, obéhovymi a metabolickymi abnormalitami.
Na patofyziologii krevniho tlaku se podili osa metabolicko — endokrinni,
osa katecholaminovd (cirkulujici + tkdnové pusobky) a osa systému
renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS). ZvySend akfivita sympatiku narusuje
vsechny hlavni regulacni mechanismy TK. Kombinaci vazokonstrikce,
poruchy endoftelidini funkce a hypertrofie stény cévni dochdzi ke zvyseni
periferni rezistence, kterd se zvySenym minutovym objemem vede
k vzestupu klidovych i zdtéZzovych hodnot TK. Na tyto zmény muUze
organismus krdtkodobé reagovat pomoci baroreceptord. Ddle se
vregulaci TK uplatiuje vztah vazokonstrikénich a vazodilataénich
pusobku. Jako posledni moznost UCinné regulace je regulace ledvinami.
(45, 31)

5.1. Faktory ovliviujici vznik arteridini hypertenze

Esencidini hypertenze je multifaktoridini onemocnéni, na jejimz vzniku
se podili fada patogenetickych faktord. Vyse krevnino tlaku je ur€ovdana
komplexni interakci ffi zdkladnich mechanismu: genetickych faktord,
vlivl zevniho prostredi a aktivity endogennich regulacnich mechanismu.

Z faktoru_zevniho prostiedi se na patogenezi arteridini hypertenze
podileji predeviim nadmérny privod kuchynské soli, nedostatecny privod
drasliku a snad i magnézia a vdapniku, nadmérny kaloricky prijem
s vyvojem obezity, nadmérna konzumace alkoholu, opakuijici se stresove
sifuace a socioekonomicky status. (64)

Vnitini regulaéni mechanismy. Na patogenezi hypertenze se vedle
centfrdiniho a perifernino  sympatoadrendiniho nervového systému
uplatiuje fada humordinich pUsobkd a metabolickych odchylek.
Humordini pUsobky maiji Ucinek vazodilataéni (dopamin, oxid dusnaty)
nebo vazokonstrikeéni (katecholaminy, vazopresin, endotelin). Hypertenze
pak mUze vzniknout v dUsledku absolutniho nebo relativnino nadbytku
vazopresorickych nebo nedostatku vazodilataénich pUsobkd, vedoucich
tak ke zvyseni periferni cévni rezistence. Z dalSich endogennich zmén se
na patogenezi hypertenze mohou podilet odchylky v elekirolytovych
transportnich  mechanismech pres bunécnou membrdnu, rendini
exkretorické a endokrinni funkce (zdroj celé fady vazoaktivnich
pUsobky), hemodynamické zmeény, endofelidini  dysfunkce,
hyperinzulinémie. (64)
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5.2.

Dusledky hypertenze

Dlouhodobé nelécend hypertenze vede k poskozeni srdce, mozku,
oci ¢i ledvin. Vyssi krevni tlak je predisponujicim faktorem pro rozvoj
ischemické choroby srdecni (ICHS), cévni mozkové prihody(CMP),
ischemické choroby dolnich koncetfin (ICHDK) a srdecniho selhdni.
Aterosklerotické komplikace se u hypertenze vyskytuji 2-3krat Castéji nez
U normotonikU srovnatelného véku. (31)

/¥ Subklinické orgdnové poskozeni

Tabulka ¢.2 uvadi prehled subklinickeho orgdnovéeho poskozeni
(poskozeni cilovych orgdni). (64)

Tabulka ¢€.2: Subklinické orgdnové poskozeni. (64)

% hypertrofie levé srdecni komory

% sonograficky prokdzané ztlusténi arteridini stény

% pomér TK kotnik/paze < 0,9

& mirné zvyseni sérové koncentrace kreatininu (muzi 115-133 pmol,
zeny 107-124 umol)

& nizkd propoctend glomeruldmi filtrace (< 60 ml/min/1,73 m2) nebo
clearance kreatininu (<60 ml/min)

& mikroalbuminurie 30-300 mg/24 hod nebo pomeér albumin-kreatinin

> 2,5 u muzl, = 3,5 mg/mmol u Zen

/¥ Manifestni kardiovaskularni a rendalni onemocnéni

Tabulka ¢.3 uvddi prehled manifestnich kardiovaskuldrnich (KV) a
rendinich onemocnéni. (64)

Tabulka €. 3: Manifestni kardiovaskuldarni a rendini onemocnéni. (64)

% cévni onemocnéni mozku, ischemickd cévni mozkovd prihoda,
mozkové krvdceni, TIA

% postizeni srdce: infarkt myokardu, angina pectoris, ndhld smrt,
srdecni selhani

& postizeni ledvin: diabetickd nefropatie, pokles rendlnich funkci

& postizeni perifernich tepen

+« pokrocila retinopatie: krvdceni nebo exuddaty, edéem papily
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6. DIAGNOSTIKA ARTERIALNI HYPERTENZE

Cilem diagnostickych metod je zjisténi hodnot krevniho flaku,
identifikace sekundarni hypertenze, posouzeni celkového
kardiovaskularniho rizika, stanoveni orgdnovych poskozeni Ci orgdnovych
komplikaci. Mezi zakladni diagnostické postupy patfi opakované méreni
krevniho tlaku, odebrdani anamnézy, fyzikalni vysetfeni a laboratorni a
instrumentalni vysetreni. (14)

6.1. Krevnitlak a jeho méreni
6.1.1. Charakteristika krevniho tlaku

Krevni tlak je sila, kterd pUsobi na sténu cév. Krevni tlak Ize
charakterizovat hodnotou systolického, diastolického a stredniho tlaku.
Tlak systolicky (sTK) je tlak, ktery zjisfujeme ve velkych cévdach pri
vypuzovdni krve do obéhu (ejekéni faze). Tlak diastolicky (dTK) je tlak,
ktery naméfime v arteridinim fecisti pfi srdecni diastole. Stredni tlak je
efektivni tlak pUsobici v arteridinim recisti. (41)

Pulzni tlak (dfive oznacovdn jako tlakovd amplituda) je vina tlaku
zpUsobend roztazenim a pruznym ndvratem stény aorty, kterd rychle
vhani krev do centrdininho obéhu. Pulzni flak Ize definovat jako rozdil mezi
systolickym a diastolickym tlakem. (40)

6.1.2. Méreni krevniho tlaku

Krevni tlak se méfi prevazné v ordinaci lékare. Tento naméreny tlak se
oznacuje jako kazudini nebo prilezitostny. Standardné meéfime TK
neprimou auskultacni metodou rtutovym tonometrem na pazi. Pro ziskdani
spravnych hodnot krevniho tlaku je nezbytné vybrat manzetu sprdvné
velikosti.(31)

Tlak méfime u sediciho pacienta po predchozim 5-10 minutovém
uklidnéni. Pokud jde o prvni ndavstévu, méreni provedeme na obou
pazich. Pfi dalS§ich navstévach pak na té pazi, kde se zjistila vyssi hodnota
TK. Krevni tlak méfime také ve stoje z dUvodu vylouceni ortostatické
hypotenze. A to bezprosttedné po postaveni a pak po 2 minutdch. (41)
Tabulka €.4 popisuje nejCastéjsi chyby pfi méreni TK.

U hypertonikd se méfi tlak pfi kazdé ndvstévé fiikrat a méreni je
vhodné provadét na konci davkovaciho obdobi. Ridime se promérem
hodnot ziskanych z druhého a tfetiho méreni.

~ 14 ~



Tabulka €. 4. NejCastési chyby pri méreni TK. (46)

méreni TK s manzetou umisténou na odévu

volné visici koncetina

manzeta pres loketni jamku

hadicky z manzety na opacné strané

R I K R

U manzet bez systému suchych zipd nesprdvné upevnéni a vznik
bouli

3

nesprdvné zvolend velikost manzety

% poslech ozev mimo tepnu

Nejen v diagnostice, ale zejména v IéCbé je vyznamné tzv. domaci
méreni krevniho tlaku. Tlok zméfeny pacientem doma je pfi dobrém
zaskoleni presngjsi nez tlak zméreny v umélych podminkdch ordinace.
Hodnoty TK > 135/85 mmHg namérené v domdcich podminkdch jsou
povazovdny za zvysené. (48)

Jesté presnéjsi Udaje o profilu TK poskytuje ambulantni méreni TK
(AMTK). Jednd se o méreni krevniho tflaku po dobu 24 nebo 48 hodin.
Nejcastéji se joko normdini TK pifi AMTK uddavd: 24 hodinovy primér <
130/80 mmHg, denni prdmér < 135/85 mmHg a nocni primér TK < 120/70
mmHg. (24)

6.2. Anamnéza a fyzikdlni vysetreni

Anamnéza je zdkladem sprdvné diagndzy a zhodnoceni rizika u
pacientU s hypertenzi.

Kromé& mérfeni krevniho tlaku je nutné rovnéz fyzikdlni vysefieni.
Zamérfuje se na pdtrdni po dalsich rizikovych faktorech (zejména
abdomindini obezité, zndmkdch sekunddrni hypertenze a pritomnosti
orgdnovych postizeni), palpaci viech pristupnych tepen, vysetreni
bricha a srdce. (6, 31)

6.3. Laboratorni a instrumentalni vysefreni

Vzhledem k tomu, Ze hypertenze postihuje znacnou Cdst populace,
neni mozné provddét vsechna vysetreni zndma zliteratury u vsech
hypertonikl. Nékterd vysetreni musime provést u viech nemocnych s
vysokym krevnim tlakem a jind jen cilené u nékterych komplikujicich a
pridruzenych onemocnéni, pripadné pfi podezieni na sekunddrni formy
hypertenze. (55)
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Prehled vysetteni u arteridini hypertenze uvdadi tabulka ¢.5. (24)

Tabulka ¢€.5: Vysetreni u arteridini hypertenze. (24)

Nutna u vsech hypertoniku Vhodnd v nékterych skupin

Anamnéza TK v domdcim prostredi a 24-
hodinové monitorovdani TK

Fyzikdalni vySetfeni véetné palpace | Pomér TK kotnik/paze
a auskultace perifernich tepen

TK vsedé, vstoje na obou HK pri 1. Ultrazvukoveé vysetteni karotickych
vysetreni tepen
Vysetfeni moCe a mocového Echokardiografie
sedimentu
SNa, SK, SKreat, kyselina mocova Proteinurie kvantitativne,
v séru, glykémie v plipadé pozitivity vysetreni
testovacimi prouzky

Vypoctend glomerularni filfrace Oc¢ni pozadi u zdvaziné hypertenze
Mikroalbuminurie (testovacimi Vysetteni mikroalbuminurie u vsech
prouzky) ostatnich pacientd s AH
Mikroalbuminurie pouze u
pacientd:

1. sAHa DM

2. u vsech gravidnich
pacientek |éCenych s AH

3. u vsech pacientd s AH
mladsich 30 let

Vysetreni lipidového spekira Glykemickd krivka v pripadé
(celkovy cholesterol, HDL- glykémie nalacno nad 5,6 mmol/I
cholesterol, TG, LDL-cholesterol)

Hemoglobin, hematokrit Vysetreni aortdini

(karotidofemordini) rychlosti
pulzové viny v pripadé dostupnosti

EKG

6.4. Celkové kardiovaskuldrni riziko
Odhad celkového kardiovaskuldrniho rizika zdvisi vidy na

hodnotdch krevnino tlaku, pfitomnosti nebo nepfitomnosti ostatnich
rizikovych faktord, metabolického syndromu, poskozeni cilovych orgdnd,
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diabetu a nebo na piitomnosti nebo nepfitomnosti manifestnino
kardiovaskularnino nebo rendiniho onemocnéni. (9)

Existuje nékolik metod pro odhad celkového kardiovaskuldrnino rizika.
ESH/ESC Guidelines zroku 2007 (17) doporucuji rozdéleni celkového
kardiovaskularniho rizika do Ctyr kategorii — nizké, stfedni, vysoké a velmi
vysoké pridatné riziko (obrdzek 1). Jednd se o riziko vyskytu fatdini nebo

nefatdlni kardiovaskularni prihody v ndsledujicich deseti letech. (31)

Obrazek 1: Stratifikace KV rizika do 4 kategorii. (9)

RF nebo poskozeni Vysoky
Normalni HT HT HT
cilovych organti nebo normalni
pFitomnost nemoci TK TK 1. stupné 2. stupné 3. stupne
pramérné | primérné
Zadné RF iziko rizike
r :“:‘ 38y €
i i 4%
1-2 RF &
8 »

3 nebo vice RF, MS,

poskozeni cilovych
organit nebo DM

Manifestni KVO nebo
renalni onemocnéni

Pro urCeni celkového kardiovaskuldrnino rizka je také mozné
postupovat podle barevnych nomogramu vychdzejicich z projektu
SCORE (12) (obrdzek 2), ktery provadi odhad rizika fatdinich
kardiovaskuldarnich prihod v ndsledujicich 10 letech.

U pacientt s predchozi diagndzou kardiovaskuldrnino onemocnéni je
celkové riziko tak vysoké, 7ze propocet SCORE nepouzivdme. Situace u

diabetik( je obdobnd. (64)
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Obrazek 2: Tabulky SCORE . (12)

Nokufdci

Nokulatky Kutatky
3130 41 40 54 [EREN W10 21 19 24 20 33 37
PEFIECETRTY | 160 |u] ek 18 29 24 21
16 18 20

10 24 20 52 38
Warziaz

7|9}

[217]8]

[71s
4180 6] 7]v] % 10 2
4160 1 3 2 0 i
3 P 31 A O
[2[3]3]4]4] noEAN
[3]a]s [E]a] 28]
0
o

Systolicky tlak krve (mm Hg)

7. TERAPIE ARTERIALNI HYPERTENZE

LéCba hypertenze vede kvyznamnému sniZzeni kardiovaskularni
mortality a morbidity. U&innost na celkovou mortalitu je sice vyznamna,
ale mensi. LeCba hypertenze snizuje vyskyt a Umrtnost na cévni mozkové
prihody o 30-40%, snizuje vyskyt srdecniho selhdni az o 50%, snizuje
morbiditu a mortalitu na ICHS o 20%, brdani vzniku srdecni hypertrofie pfi
hypertenzi a pfi jeji pfitomnosti mdze vést kjeji regresi, brdni progresi
hypertenze a vzniku maligni hypertenze, snizuje vyskyt ocnich komplikaci
hypertenze, brdni rozvoji nefrosklerézy, diabetické nefropatie a vzniku
disekujiciho aneurysmatu. (64)

7.1. Hlavni principy Ié¢by arteridini hypertenze

Primdrmim a nejdilezitésim cilem Iécby je dlouhodobé snizeni
kardiovaskularniho rizika. To vyZaduje nejen léCbu hypertenze, ale i
léCbu daldich rizikovych faktord a prfidatnych onemocnéni. (46)

Nedilnou soucCdsti 1éCby hypertenze jsou zdsahy do Zzivotosprdvy.
ReZimovd opatieni je nutné doporucit viem pacientim. Ke zméndm
Zivotnino stylu, které prokazatelné prispivaji ke snizeni krevniho tlaku a
kardiovaskuldrnino rizika paffi: zanechdni koureni, snizeni nadmérné
konzumace alkoholu, snizovdni télesné hmotnosti, dostatecnd fyzickd
akftivita, snizeni prijmu soli. Jsou doporucovdana i dalsi opaftreni, jako je
omezeni stresu i rbzné dietni Upravy. (30)

ZAkladem |éCby hypertenze je farmakologickd terapie. LéCbou se
snazime dosdhnout normalizace TK, 1j. jeho snizeni pod 140/90 mmHg.
Snizeni TK pod 130/80 mmHg je nutné u pacient’ s diabetem mellitem
(DM), metabolickym syndromem (MS), SCORE > 5%, rendini dysfunkci,
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proteinurii, po infarktu myokardu (IM) a po CMP. U izolované systolické
hypertenze starSich osob je cilem rovnéz dosazeni systolického TK < 140
mmHg. (24)

Rada studii dokazuje vyznam energické 1ééby hypertenze
(ADVANCE, UKPDS) a nékteré znich i vyznam snizeni vysokého
normdadlininho tlaku (CAMELOT)(64). Agresivni snizeni krevniho tlaku ma
z&sadni vyznam u diabetikd. Pritomnost diabetu je spojena s vysokym
kardiovaskularnim rizikem, a to jiz v rozmezi hodnot vysokého normdalniho
krevniho tlaku (130-139/85-89 mmHg). Studie HOT nalezla u diabetikd s
cilovym diastolickym flakem < 80 mmHg polovicni vyskyt velkych
kardiovaskuldarnich pfihod ve srovndni se skupinou s cilovym diastolickym
krevnim tlakem < 90 mmHg. Tento ndlez je i v souladu se studii UKPDS,
kterd rovnéz prokdzala mensi vyskyt makro- i mikrovaskuldrnich
komplikaci u diabetikd s agresivnéji 1€Cenou hypertenzi. Studie UKPDS
také prokdzala, ze diabetici maiji vétsi prospéch z [éCby hypertenze nez z
ovliviiovdani glykemie. (11)

Algoritmus zahajovani farmakologické 1E€Cby hypertenze a vysokého
normalniho TK shrnuje tabulka ¢.6. (37)

Tabulka ¢€.6: Algoritmus zahajovani farmakologicke leCby u hypertenze.

(37)

Vysoké riziko * Nizkeé riziko
TK 180/110 mmHg a ihned ihned
vice
TK 150-179/95-109 ihnned do 1 mésice
mmHg
TK 140-149/90-94 do 1 mésice do 3 mésicu
mmHg
TK 130-139/85-89 do jednoho mésice 0
mmHg

*manifestni KV a rendlni onemocnéni, subklinické orgdnové poskozeni,
DM (1.typu s mikroalouminurii a vsichni 2.typu), metabolicky syndrom,
SCORE 2 5%

Doporu¢ené |écebné postupy uvadéji joko zdakladni Fadu
antihypertenziv inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACEl), AT;-
blokdtory, blokdtory kalciovych kandld (BKK), diuretika (D) a beta-
blokdtory (BB). Tyto antihypertenziva jsou vhodnd jak pro monoterapii,
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tak i pro kombinacni léCbu. Antihypertenziva druhé volby, alfa-blokdtory,
centrdiné puUsobici latky a piimé vazodilatdtory, jsou urCena ke
kombinacni [éCbé hypertenze se zdkladni fadou. Rozdéleni na obé
skupiny vychdzi ze zavér( klinickych studii, které u antinypertenziv prvni
fady prokdzaly pfiznivy a vzdjemné ekvivalentni dopad na progndzu
nemocnych. Pokles rozhodujicich klinickych ukazateld (Umrtnosti a
vyskytu KV onemocnéni) byl zavisly predevsim na poklesu krevniho tlaku,
a nikoli na uzZzitém antihypertenzivu. Nejsou dUkazy o obecné
nadrazenosti kteréhokoliv antihypertenziva z prvni fady. Vybér se musi
fidit pritomnosti pridruzenych chorob, predpokiddanou sndsenlivosti a
farmakoekonomickymi hledisky. (3)

Odhaduje se, ze na snizeni KV mortality a morbidity se z krdtkodobého
hlediska podili asi z85 az 90% vlastni pokles krevniho tlaku a asi z 10 az
15% vybér antihypertenziva. Z pohledu dlouhodobé perspektivy ale hraje
vybér antihypertenziva zitejmé mnohem vyznamnéjsi roli a pomér pokles
tlaku vs. vybér anfihypertenziva bude vyrovnany. (51)

V komplexni terapii pacienta s vysokym krevnim tlakem je duraz
kladen na kombinace antihypertenziv a na [éCbu doprovodnou. PFi
vybéru antinypertenziva ma stdle vétsi vyznam metabolickd neutralita,
resp. poztivita, kterd na predni misto klade ACEl a sartany. Do
kombinacni IéCby jsou pak doporuceny BKK. V doprovodné Ié€bé je na
prvnim misté& zdUraziiovdna kontrola cholesterolu, resp. parametrd
metabolického syndromu. Zde je dominantni predevsim postaveni
statind. U pacientd s manifestnim KV onemocnénim by 1écba méla byt
doplnéna o antiagregacni terapii. (51)

Vysledky studie ASCOT-LLA naznacily, Zze vsichni pacienti s hypertenzi a
minimdalné tfremi dalsimi rizikovymi kardiovaskularnimi faktory by méli
dostavat statinovou IéCbu bez ohledu na hodnoty LDL-cholesterolu. (13)

7.2. Kombinacni terapie vs. monoterapie

Monoterapie je schopna dosdhnout cilovych hodnot TK pouze u
10-25 % pacientd. Setrvavani na monoterapii i pfi nedosazeni cilovych
hodnot TK ohrozuje pacienta vznikem cerebrovaskuldrnich i
kardiovaskuldrnich komplikaci. Nedosdhneme-li normalizace krevnino
tlaku monoterapii s obvyklou davkou Iéku, je vhodnéj§i kombinovat 1€k s
antinypertenzivem jiné fidy (nikoliv stejné tfidy, jak se nékdy mylné déje),
nez zvysovat davky monoterapie. (62)

Kombinacni terapie spocivd v poddvdni dvou nebo vice léCiv bud
samostatné, nebo jaoko kombinace s fixni ddavkou v jedné tablete,
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pricemz tato 1éCba je u véfsiny pacientl s hypertenzi nutnd k dosazeni
cilového krevniho tlaku.

V mnoha pripadech zlepsSuje kombinacni |éCba Uroven kontroly
krevniho tlaku a také vyzaduje kratsi dobu k dosazeni cilového krevniho
tlaku se stejnou nebo lepsi toleranci pacientem nez vyssi ddvky
monoterapie. (16)

Fixni kombinace nabizi fadu vyhod. Jednd se predevsim o zlepseni
complionce pacientd, mensi vyskyt nezddoucich U&inkd, zvyseni
ucinnosti terapie a nizsSi naklady na leécbu. (20)

V nasich podminkdach Iékari uzivaji kombinaci anfihypertenziv priblizné
v 60 %. Ve svétle vysledky studie HOT se toto Cislo jevi jako nedostatecné,
nebot v této studii byla u 2/3 az 3/4 pacientl potrebnd k dosazeni
cilovych hodnot kombinace 1ékU. (10)

Podle smérnic Evropské spolecCnosti pro hypertenzi (ESH) a Evropské
kardiologické spolecnosti pro diagnostiku a |éCbu hypertenze z roku
2007 je kombinacni léCba indikovdna nejen u hypertonikd, jejichz
systolicky TK presahuje cilové hodnoty sTK o > 20 mmHg nebo diastolicky
TK presahuje cilové hodnoty dTK o > 10 mm Hg.

Ve velké Britdnii byla provedena rozsahld meta-analyza zahrnujici 42
klinickych studii. Tato meta-analyza méla za Ukol porovnat Ucinnost
kombinacni terapie oproti monoterapii. Hodnofil se antinypertenzni
UCinek vsech moznych dvojkombinaci z rznych skupin antinypertenziv
(beta-blokdatory, diuretika, BKK, ACEIl) oproti kazdé ladtce z kombinace
zvI&st. Ddle se zjisfovala Ucinnost kombinace antinypertenziv v porovnani
s uzitim jedné latky ve dvojndsobné koncenfraci.

Vysledky meta-analyzy ukazuji, ze kombinace dvou ldtek z rbznych tfid
anfihypertenziv vedla az k pétindsobné vyssimu snizeni krevniho tlaku nez
prfi  pouziti jedné Iatky v dvojndsobné koncentraci. Monoterapie
v béZnych ddavkdach redukuje diastolicky tlak asi o 5 mmHg, coz
odpovidd snizeni rizika pfipadd ICHS o 25% a CMP o 35 %. Zdvojndsobeni
davky snizi diastolicky krevni tlak o 5-6 mmHg (o 29% nizsi riziko pripady
ICHS a o 40% niZzsi riziko CMP). Kombinacni terapie pak snizila diastolicky
krevni tlak o 5-9 mmHg. To znamend o 40% nizsi riziko piipad’ ICHS a o 54
% nizsi riziko CMP. Z vysledkd meta-analyzy jasné vyplyvd, Zze kombinaéni
terapie v nizkych davkdch ma vyssi O¢innost a nizsi toxicitu nez lIécba
jednim antihypertenzivem ve vyssi davce. Dle této analyzy by méla byt
antfihypertenzni terapie béiné zahajovdna kombinaci antihypertenziv.
(59)

Jako nejoptimdinéjsi kombinace se ukazuje kombinace inhibitoru ACE
a BKK. DUkazy pro toto tvrzeni piindsi studie ACCOMPLISH (25). Studie
ACCOMPLISH porovndvala ucinek dvou fixnich kombinaci na snizeni
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kardiovaskuldarni mortality a morbidity u hypertonik( s vysokym KV rizikem.
Vysledky studie ukdzaly, ze IéCba hypertenze zalozend na fixni kombinaci
inhibitoru ACE (benazepril) a BKK (amlodipin) snizuje kardiovaskuldrni
mortalitu a morbiditu 0 20% vice nez |éCba hypertenze zalozend na fixni
kombinaci inhibitoru ACE (benazepril) a diuretika (hydrochlothiozid).
Polovina pacientd dosdhla cilovych hodnot TK uzivinim pouze fixni
kombinace v jedné tableté, zbyvajicich 50% vyzadovalo pridani dalsiho
antihypertenziva. (11)

Dulezité vysledky prinesla studie ASCOT-BPLA (15). Tato studie
srovnavala IeéCbu hypertenze moderni strategii amlodipin plus perindopril
oproti klasické 1ECbé atenolol plus thiazidové diuretikum u témér 20 000
hypertonikd. Studie jasné potvrdila vyznamnéjsi piinos kombinace
amlodipin plus perindopril ve snizeni rizika mortality, cévni mozkové
prihody, nové diagnostikovaného diabetu a korondrnich prihod.
Nejpouzivanéjsi kombinace u nekomplikované hypertenze beta-blokdtor
— diuretikum tak ztratila svou vysadni pozici. (31)

Vysledky této prevratné studie (ASCOT) vyvolaly fadu diskusi ohledné
uzZivéni  beta-blokdtord. Na vysledky studie LIFE a ASCOT-BPLA
zareagovaly Britskd spoleCnost pro hypertenzi a britsky institut NICE tak,
Ze BB zaradili az mezi Iéky Ctvrté volby a oznacily je za Iéky nevhodné
k zahdjeni IeCby hypertenze.

Evropské, ale i Ceské smérnice 1€Cby hypertenze zdUraznuji ndsledujici
indikace kombinacéni Ié€by: nemocni, jejichz cilové hodnoty TK &ini <
130/ 80 mmHg, mezi které pafii:

/¥ nemocni s diabetem mellitem,

/F nemocni s metabolickym syndromem,

/¥ nemocni s poskozenim cilovych orgdnu,

¥ nemocni s ledvinnym nebo kardiovaskuldrnim onemocnénim

(pacienti s ICHS, pacienti po cévni mozkové prihodé),
/¥ pacienti, jejichz celkové kardiovaskuldmi riziko podle SCORE &ini 2
5%. (62)

Pro dvojkombinace zUstal v evropskych doporuc¢eni ponechdn
Sestithelnik, kde plné &dry ukazuji doporucené dvojkombinace. Ceskd
doporuceni pak tento 3SestiUhelnik nahradila ctvercem. K zdkladnimu
schématu v podobé Ctverce pridavaiji jesté tato doporuceni:

1) BB a non-dihydropyridinové blokdtory kalciovych kandld se nesméji

kombinovat,

2) BKK — DHP a non-DHP se nesmé&ji kombinovat,

3) BB a blokdtory renin-angiotenzinového systému jsou Iékem volby u

ICHS nebo srdecniho selhdni,
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4) ACEl a sartany se mohou kombinovat u nemocnych s klinicky
vyznamnou proteinurii. (62)
Zdkladni antihypertenziva a jejich kombinace dle ESC/ESH 2007
popisuje obrdzek ¢.3. Kombinace antfihypertenziv podle Doporuceni
Ceské hypertenzni spolecnosti jsou popsdny na obrdzku &.4.

Obrdazek ¢.3: Zdkladni antihypertenziva a jejich kombinace dle ESC/ESH
2007. (46)

Diuretika
Beta blokatory '.'..............'...... seeseadecsasaannes AT blokdtory|
........... LYTPEPEPE FPRPPPS Pocroassssune Ca blokatory |
ACE inhibitory \

Obrdzek &.4: Kombinace antihypertenziv podle Doporuceni Ceské
hypertenzni spoleCnosti. (46)

Ca blokatory Thiazidova
diuretika
ACE inhibitory i
HIEDO | o e S ) e Vi R-blokitory
AT1 blokéatory RORSLORY
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Obrdzek ¢.5 zndzomuje doporucCeny algoritmus |éCby hypertenze
monoterapii a kombinovanou terapii.

Obrazek ¢.5: Rozhodnuti mezi monoterapii a kombinovanou terapii
hypertenze. (46)

Vzit v ivahu:

hodnoty TK pred lé¢bou, pFitomnost ostatnich RF,
poskozeni cilovych orgénd nebo pfidruzend onemocnéni

Moznosti volby

Y Y

jeden 1€k kombinace dvou Iékl
v nizké dévee v nizké davee
cilové hodnoty TK nedosazeny
predchozi 1ék nahradit jinym lékem predchozi kombinace pridat tretf 1€k
v plné dévee v nizké davee v pinych davkdch v nizké dévce
v ¥ cilové hodnoty TK nedosazeny \/
kombinace monoterapie kombinace t¥f 1éki
dvou a2 tfi 1ékQ v plné dévce v udinnych ddvkéich

7.3. Lééba AH v velmi starych hypertoniku

Dosud nebylo zndmo, zda |éCba hypertenze velmi starych osob
prindsi priznivé UCinky. Studie HYVET (39) predstavuje prvni prospektivni,
dvojité slepou studii hodnotici UCinnost antihypertenzni 1€Cby v této
vékové skupiné (80 let a vice).

Studie HYVET prindsi velmi dUlezité dikazy o tom, Ze IéCba hypertenze
U velmi starych osob, kterd se opird o indapamid (s prodlouzenym
uvolfovdnim), ke kterému byl u vice nez 70 % pacientd priddn
perindopril, pfindsi vyrazné priznivy U¢inek u velmi starych hypertoniku a
vede ke snizeni rizika Umrti ze viech pfiCin, snizeni fatalnich cévnich
mozkovych pfihod a snizeni incidence srdec¢niho selhani. (61)

7.4. Vyzkum novych antihypertenziv
Nové |atky se zaméruji predevsim na ovlivnéni RAA (renin-angiotenzin-
aldosteron) systému. VsoucCasné dobé jsou zkouseny inhibitory

aldosteron-syntdzy, coz je kliCovy enzym pro tvorbu aldosteronu.
V experimentdinim stadiu se nalézd snah  a zvysit aktivitu ACEg, ktery
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konvertuje UCinny angiotenzin I na angiotenzin 1-7. Tento peptid
vykazuje vazodilatacni, natriureticky a protizanétlivy UCinek. (64)

Angiotenzin Il vykazuje stimulujici efekt na expresi rdstovych faktor(
zprostredkovany vazbou na ATi-receptory. Dochdzi ke zvySené aktivaci
epidermdiniho ristového faktoru(EGF) a z krevnich desticek odvozeného
rostového faktoru (PDGF). Neddvno byl vyvinut specificky inhibitor EGF
receptor tyroxin-kindzy. Jeho aplikace v experimentu vede ke snizeni
ledvinného poskozeni modelu diabetické nefropatie u potkanl. (64)

Jiz fadu let se nalézd v experimentdinim stadiu vakcina proti systému
RAA. Hlavnim pfinosem vakciny vyvijené pod ndzvem CYT006-AngQb by
meélo byt zlepseni kontroly krevniho tlaku u pacientd s nizkou compliance
(36). Lék by stacilo aplikovat zhruba jednou za Ctvrt roku. Bylo zjisténo, ze
aplikace 300 pg této vakciny redukovala krevni tlak v Casnych rannich
hodindch. Tento razantni UCinek vakciny v rannich hodindch by mél
redukovat incidenci iktu i pfipadl intacerebrdini hemorrhagie, které jsou
spojeny se vzestupem krevniho flaku, k némuz dochdzi obvykle praveée
v rannich hodindch. (14)

Imunizace proti angiotenzinu Il mUze nabidnout cennou alternativu ke
konvencni |€Cbé hypertenze. Vakcina ma relativné dlouhodoby UcCinek
a nevyzaduje denni davkovani. LéCba hypertenze pomoci vakciny je
tedy moznd, ale prozatim v nejblizSi budoucnosti nedostupna. (1, 31)

8. JEDNOTLIVE SKUPINY ANTIHYPERTENZIV

8.1. Diuretika

Diuretika jsou vIéCbé hypertenze pouzivina od konce 40. let 20.
stolefi. Jsou fo UCinnd antihypertenziva zejména u nemocnych s mirnou a
sttedné tézkou hypertenzi. Snizuji kardiovaskuldrni mortalitu i morbiditu.
(56)

Vyhodou diuretik je jejich dobrd sndsenlivost, dostatecny prikaz o
Zlepseni progndzy léCenych hypertonikd obecné populace i starsich
nemocnych se systolickou hypertenzi. (3)

V pocdatecnich fazich terapie je jejich UCinek ddan predevsim snizenim
extraceluldrniho objemu, pozdéji vyvolavaji pokles periferni cévni
rezistence a pfi dlouhodobém poddvani se uplatiuji oba tyto
mechanismy. (30)

Jednotlivé skupiny diuretik se lisi mistem svého pUsobeni v nefronu.
V 1éCbé hypertenze se vyuzivaiji predevsim thiazidova diuretika . Prehled
viech skupin diuretik uvadi tabulka C.7.
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Tabulka ¢€.7: Prehled diuretik.

Thiazidy a jim pribuznd diuretika | hydrochlorothiazid, chlorthalidon,
metipamid, indapamid

Klickovd diuretika furosemid, forasemid
Kalium Seffici diuretika amilorid, friamteren
Antagonisté aldosteronu spironolakton, eplerenon

Kombinaci diuretik s rdznou lokalizaci pUsobeni v nefronu Ize jednak
zesilit jejich natriureticky a diureticky G€inek, jednak kompenzovat jejich
nezadouci vedlejsi UCinky na vodni, elekfrolytovou a acidobazickou
rovnovahu.

S diuretiky byla provedena fada studii. Studie v frvani 3-5 let (EWP-HE,
MRC, HAPPHY, HDFP, SHEP) ukazuji cca 6 novych diabetikd rocné navic
na 1000 osob pri [éCbé hydrochlothiazidem, resp. o cca 1-2 % diabetikd
vice za celé obdobi. Kazdy lekar predepisuijici antinypertenziva by si mél
byt védom, Ze snizeni vyskytu diabetu Ize dosdhnout poddnim inhibitord
ACE, ATi-blokdtord a v kombinaci s kalciovymi blokdtory. Pokud neni
jednoznacny divod kardidini, nemél by poddvat diuretika a beta-
blokdatory. (48)

8.1.1. Thiazidy a jim piibuznd diuretika

Diuretika thiazidové fady inhibuji fransportni iontové kandly v distalnim
nefronu a inhibuji zpétnou resorpci sodiku a druhotné i vody. K léCcbé
hypertenze uzivime nizsi ddvky thiazidd, které maji jen maly negativni
metabolicky efekt. | tyto malé ddvky mohou vést k depleci kalia, proto je
vyhodnd kombinace s kalium Sefficimi diuretiky. (3)

Mezi zdstupce této skupiny antinypertenziv patfi hydrochlothiazid,
chlorthalidon a chemickou strukturou liSici se diuretika s vazodilatacnim
efektem indapamid a metipamid. Ve srovndni s hydrochlorothiazidem a
chlorthalidonem nezasahuji posledni dvé zminéné latky do glukdzové
tolerance a do metabolismu lipidd. (31)

Indikaci kléébé thiazidovymi diuretiky je arteridini hypertenze
jakékoliv efiologie. Klécbé& hypertenze u diabetikd 2. typu jsou
indikovdny jen v kombinaci. U&inku thiazidd na zvy3enou resorpci kalcia
se vyuzivd vlécbé hyperkalciurii, nefrolitidzy a u stavd s nedostatkem
vépniku v organismu. Mezi nezddouci U¢inky thiazidovych diuretik patfi
poruchy utilizace glukdzy a ovlivnéni inzulinové senzitivity, hypokalémie,
hypomagnezémie, hyperurikémie, zvyseni cholesterolu a hyponatrémie.
(64) Kontaindikace jsou uvedeny v tabulce ¢.8.
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Tabulka ¢€.8: Konfraindikace thiazidovych diuretik. (64)

Absolutni kontraindikace | dna, precitlivélost na Iék, pokles glomeruldrni
filirace pod 0,5 ml/s, jaterni koma nebo

prekoma

Relativni kontraindikace téhotenstvi, laktace, MS, DM, porusend
glukézova tolerance, dehydratace,
metabolickd alkaléza, hyponatrémie,

hypokalémie, hyperkalcémie

8.1.2. Kli¢kova diuretika

Vedouci Iatkou této skupiny je furosemid. DalSimi zastupci jsou napf.
torasemid a kyselina etakrynovd. Klickovd diuretika inhibuji kotransport
Na* + K* + Cl- v siiném Useku vzestupného raménka Henleovy klicky. Jsou
to Iatky se silnym, rychle nastupujicim UCinkem.(27)

Indikaci k Ié¢bé furosemidem je t€Zsi rendini insuficience s poklesem
glomerularni filtrace pod 0,5 ml/s, akutni i chronické srdecni selhani,
edémové stavy a rezistence na thiazidy. Jeho UCinek na vyluCovani
kalcia je vyuzZivan v 1éCbé hyperkalcémii (69). NezZadouci UGEinky jsou
podobné jako u thiazidovych diuretik, u furosemidu jsou méné
vyjadrené, Iisi se svym vlivem na vyluCovani kalcia a magnézia.

Kontraindikaci k poddvdni klickovych diuretik je precitlivélost na toto
leéCivo, porucha vodni a elekirolytové rovnovahy, porucha odtoku moci
pri obstrukci mocovych cest. Furosemid nelze poddvat nemocnym v
jaternim komatu nebo prekomatu, v gravidité, pri laktaci a pfi selhdni
funkce jater a ledvin v dUsledku poskozeni nefrotoxickymi ldtkami.(63,31)

8.1.3. Diuretika seffici kalium

Diuretika seffici kalium pUsobi ve sbérnych kandicich. Z hlediska Ucinku
je moiné do této skupiny zaradit i antagonisty aldosteronu -
spironolakton a eplerenon. Hlavnim zdstupcem je amilorid. VyuzZivd se
hlavné k IéCbé hypertenze s hyperaldosteronismem a k prevenci nebo
leCbé hypokalémie indukované thiazidy. (64)

8.1.4. Antagonisté aldosteronu

Jejich UCinek se dd rovnéz oznacit jako diureticky UCinek Seffici kalium.
Tyto Iatky inhibuji vazbu mineralokortikoid0 na cytoplazmaticky receptor
v bunkdach distdiniho tubulu a biosyntézu aldosteronu v nadledvinkdch.
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Paftfi sem spironolakton a eplerenon. Prednosti blokdtorl aldosteronu je
jejich kardio- a renoprotektivni UCinek. Obé dvé |atky musi byt poddavany
s diurefikem ke snizeni rizika hyperkalémie. (64)

8.2. Beta-blokdatory

Beta-blokatory paftfi mezi UCinné kardiovaskuldmni léky, které maiji
jednoznacnad data ve snizeni Umrtnosti u nemocnych s kardiovaskuldarnim
postizenim. (54)

Mechanismem jejich 0¢€inku je inhibice adrenergnich receptord P.
Kardioselektivni beta-blok&tory maji  vyssi  afinitu k1 receptorim,
neselektivni beta-blokdatory inhibuji B1 i P2 receptory. Nékteré beta-
blokatory mohou vedle prevazujici blokady receptory p mirné stimulovat,
coz snizuje terapeutickou odpovéd. Pro vybér beta-blokdatoru maiji
vyznam vedle afinity k Bi1 &i P2 receptorOm (1. stupné selektivity), délky
UcCinku, také jeho pridatné viastnosti  vedouci k vazodilataci.
Vazodilatacni efekt byva zprosttedkovan nejcastéji soucasnou blokddou
alfa-receptory.(3)

Pro metabolismus a UcCinek jsou rovnéz duilezité lipofilni a hydrofilni
vlastnosti beta-blokdatord. Za nejpodstatnéjsi mechanismus hypotenzniho
UCinku je povazovdno snizeni srdeé¢niho vydeje v dUsledku blokddy
srdecnich Bi-receptorl, coz md za ndsledek pokles srdecni frekvence a
snizeni kontraktility myokardu, a to vede ke zmenseni ndrok myokardu
na kyslik. (57,31)

Rozdéleni beta-blokdtord a jejich vyuziti uvadi tabulka €.9. (57)
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Tabulka €.9: Rozdéleni beta-blokdtor(. (57)

Zastupci Indikace
Neselektivni bez ISA metipranolol dnes mdlo uzivany u HT
sotalol hlavné jako antiarytmikum
Neselektivni s ISA bopindolol v |éCbé HT mladsich
jedincy a sportovcU
pindolol stejné jako bopindolol
Selektivni bez ISA atenolol hlavné u HT
betaxolol vlecbé HT a AP
bisoprolol hlavné v IéCbé CHSS a po
IM
esmolol injek&ni jako

antiarytmikum

metoprolol tartardt | dnes hlavné forma SR u HT,

po IM, AP
metoprolol forma ZOK u CHSS
sukcinat
nebivolol v [éCbé CHSS
talinolol sporadicky predepisovdn
U HT
Selektivni s ISA acebutolol vIécbé HT a AP
celiprolol vIécbé HT a AP
Blokatory B i a carvedilol v |éCbé CHSS
labetalol neni registrovan v CR

SR =slow release, ZOK = zero order kinetics
8.2.1. Terapeutické vyuiiti beta-blokatoru

Beta-blokdtory jsou jednim ze zdkladnich 1€k0 v terapii hypertenze.
Volba urcitého pripravku zdvisi na typu hypertenze a také na
pridruzenych onemocnéni. V indikaci nekomplikované hypertenze viak
jako Iéky prvé volby BB volime jen vyjimeéné. Naopak u nemocnych s
chronickym srdec¢nim selhdnim, po infarktu myokardu a u z&vazinych
arytmii jsou jasné indikovdny, nepoddme je pouze v pripadé zavaznych
kontraindikaci. (54)

Beta-blokdatory podporuji rUst télesné hmotnosti, vykazuji nezddouci
vliv na lipidy a zvysuji v porovnani s jinymi antinypertenzivy vznik nového
diabetu béhem lécby. Proto nejsou vhodné u hypertonik(d s cetnymi
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metabolickymi rizikovymi faktory véetné pacientd s metabolickym
syndromem a jeho hlavnimi slozkami. (64)

Beta-blokdtory snizuji mortalitu nemocnych se srdeénim selhdnim o
36 %. Kombinace IéCby inhibitory ACE s beta-blokatory mda pak nejvétsi
vliv na celkovou mortalitu, nebot ji snizuje o 46%. Beta-blokdtory vedou
také k prevenci srde¢ni remodelace. Rada studii (COPERNICUS, SENIORS)
jasné prokdzala snizeni celkové mortality u nemocnych s chronickym
srdeCnim selhdanim. V souCasné dobé se |éCbé chronického srdecniho
selhdni pouziva bisoprolol, carvedilol , retardovany metoprolol ZOK a
nebivolol. (64)

K hlavnim vyhoddm beta-blokdtord pafii jejich kardioprotektivni a
antiischemicky Ucinek. Tyto UCinky Ize plné vyuzit v IECbé anginy pectoris
nebo nékterych arytmii, které jsou spojeny s hypertenzi (57). Beta-
blokdtory snizuji u nemocnych po infarktu myokardu nejen vyskyt ndhlé
smrti, ale také vyskyt reinfarktd. Poddvdani beta-blokdtord je zdkladni
léCbou v sekunddrni prevenci po IM. (69)

8.2.2. Nezdadouci U¢inky a kontraindikace

Nezddouci Ucinky se zpravidla nevyskytuji u vice nez 10% nemocnych
léCenych beta-blokdtory. LéCba beta-blokdtory mize vést k pocitdm
unavy, poruchdm  spdnku, bronchospasmu, pocitu  chladu
v koncetindch, zavratim, svalové slabosti, klaudikacim, parestézii, suchu
v Ustech, nauzee. Muzi stredniho véku uddvaji nékdy snizeni potence.
Obcas se vyskytuje AV-blok nebo arytmie. Nahlé preruseni léCby mUze
zpUsobit rebound fenomén. Ddle jsou to metabolické nezddouci Ucinky,
kdy dochdzi k negativnimu ovlivnéni hladiny lipidd.(31) Absolutni @
relativni kontraindikace popisuje tabulka ¢.10. (54)

Tabulka €.10: Absolutni a relativni kontraindikace beta-blokatord. (54)

Relativni CHOPN, ICHDK, bradykardie pod 50/min.,
kontraindikace metabolicky sy., porusend glukdzovda tolerance,

diabetes mellitus, sportovci a fyzicky aktivni osoby
Absolutni astma bronchiale, AV blokdady Il. a lll. stupné,
kontraindikace akutni srdecni selhdni

8.3. Blokatory kalciovych kandlu

BKK IIl. generace jsou UCinnd antihypertenziva s pozvolnym ndstupem
i odeznivanim UcCinku, coz eliminuje akfivaci sympatiku a renin -
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angiotenzinové aktivity. DUleZitd je vyznamna redukce kardiovaskularni
mortality a morbidity. Prednosti BKK je neutrdini vliiv na metabolické
rizikove faktory pro kardiovaskularni onemocnéni. (50)

Blokdtory kalciovych kandld jsou heterogenni skupinou farmak.
Spolecnym mechanismem G¢inku blokdtorU kalciovych kandld je vazba
na kalciovy kandl typu L vsarkolemé Ci sarkoplazmatickém retikulu
kardiomyocytu, v sinusovém uzlu, prevodnim systému a v bunkdch
hladké cévni svaloviny. Svou vazbou na jednotlivé struktury se BKK
vzajemneé lisi. (3)

Na zdkladé farmakologickych U&inkd, chemické struktury, mista vazby
na vapnikové kandly a lipofility délime BKK do ffi zdkladnich ffid -
dihydropyridiny, fenylalkylaminy a benzothiazepiny, a dvou generaci.
Drive existovala jesté freti generace latek, do které se zarazoval
amlodipin  a lacidipin.  Dnes jiz samostatnou ffidu  netvori.
Dihydropyridinové blokdtory kalciovych kandld pdsobi vice selektivné na
cévy, vyvolavaji vazodilataci a tim pokles krevniho tlaku. Fenylalkylaminy
(verapamil) vedle vazodilataéniho UCinku maiji i negativni inotropni,
chronotropni a bathmotropni UCinek. Benzothiazepiny (diltiazem) stoji
svym UcCinkem blize verapamilu nez k nifedipinu. Hlavni skupiny a
generace BKK popisuje tabulka €. 11. (64)

Tabulka €.11: Hlavni skupiny a generace BKK. (64)

Skupina 1. generace 2. generace
Fenylalkylominy | verapamil verapamil SR
Benzothiazepiny | dilfiazem diltficzem SR
Dihydropyridiny | nifedipin nifedipin GITS, nifedipin XL,

amlodipin, isradipin SRO,
barnidipin, felodipin,lacidipin,
lercainidipin, nitrendipin,
nilvadipin, nisoldipin,nimodipin

8.3.1. Terapeutické vyuziti blokatori kalciovych kandlu

Priznivé UcCinky blokdtord kalciovych kandll, predevsim na snizeni
fatdinich i nefatdinich cévnich mozkovych prihod a tim i na celkovou
kardiovaskularni mortality, byly prokdzdny  fadou velkych
multicentrickych studii (STOP Hypertension 2, NORDIL, INSIGHT). U
nemocnych s arteridlni hypertenzi indikujeme blokdtory kalciovych
kandld zejména u hypertonikd vyssiho véku vcetné izolované systolické
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hypertenze a ddle u hypertenzi s pridruzenymi chorobami jako jsou
dyslipidémie, diabetes mellitus, ischemickd choroba perifernich tepen,
cévni mozkovd onemocnéni, chronickd obstrukeni plicni nemoc,
hypertenze s hypertrofii levé srdecni komory, variantni anginou pectoris a
rendlnim postizenim. (31)

Antiarytmického Ucinku verapamilu a diltiazemu vyuZivime v [éCbé
hypertenze se sinovymi arytmiemi a jejich negativniho inotropniho efektu
U hypertrofické kardiomyopatie. Selektivnino UcCinku nimodipinu, resp.
isradipinu na mozkovou cirkulaci vyuzivdme v Ié¢bé vazospasmO u
hypertenze provdzejici nitrolebni a subarachnoiddini krvdceni. Dobrou
UCinnost vykazuji BKK v Iécbé chronické stabilni ndmahové anginy
pectoris  némé myokardidlni ischemie, kde se Casto kombinuji s beta-
blokatory. Amlodipin (studie PRAISE) a felodipin (studie V-Heft lll) maiji
neutrdini UCinek na myokard a Ize je pouzit v IECbé anginy pectoris a
hypertenze. VIéCbé chronického srdecniho selhdni jsou blokdtory
kalciovych kandld méné vhodné nez ostatni antinypertenziva. Volime je
pouze v situaci, kdy Iéky volby u chronického srdecniho selhdni nebudou
ke kontrole hypertenze postaCovat.

Blok&tory kalciovych kandld vykazuji i fadu organoprotektivnich 0€inku
— vazoprotektivni, kardioprotektivni, renoprotektivni, anfiaterogenni.
Rada placebem kontrolovanych nebo srovndvacich studii prokdzala
priznivy vliv BKK na tloustku infimy a médie u karotickych arterii. Ve studii
ELSA byl prokdzdan vliv na regresi hypertrofie levé srdecni komory stejného
rozsahu jako po beta-blokdatoru atenololu. (64).

8.3.2. Nezdadouci Ucinky a kontraindikace

Nejzavaznéj§imi nezddoucimi UCinky verapamilu a dilfiazemu je
bradykardie a atrioventrikularni (AV) blokdada. Verapamil vyvolavé
nékdy u starsich osob zdcpu. Mezi obecné nezddouci UCinky BKK paffi
zarudnuti a pocit tepla v obliceji, bolesti hlavy a otoky. Vzdcné jsou
alergické reakce, svalové kifeCe a myalgie. (30,31) Kontraindikace
shrnuje tabulka ¢.12. (57)
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Tabulka €.12 : Kontraindikace blokdatort kalciovych kandld. (57)

Dihydropyridiny Diltiazem Verapamil
AV blok Il. a 1I.]0 + +
stupné
Kardiogenni sok + +
Sinoatridini blok 0 +
Sick sinus syndrom |0 + ++
Srdecni selhani 0 +
WPW syndrom +/0 +
Bradykardie pod |0 +
55/min

+ kontraindikace 0 neovlivhuje
8.4. Osa renin-angiotenzin-aldosteron a moznosti jeji blokady

Velmi dilezitym regulacnim mechanismem k udrZzeni homeostdzy o
zajisténi optimdini cirkulace je systém renin-angiotenzin-aldosteron. Osa
RAA je zodpovédnd za dlouhodobou kontrolu dvou Zivotné dUlezitych
velicin - krevnino tlaku a vnitiniho prostredi. Plati, Ze vradé
patologickych situaci, jakymi jsou hypertenze, srdecni selhdani, cukrovka,
fibrilace sini, myokardidlni ischémie, je systém dlouhodobé stimulovan a
je nutno ho tlumit. Negativni dopad chronické hyperaktivace osy RAA se
projevi v jesté Sirsi paleté malignich zmén, jakymi jsou retence sodiku a
vody, vazokonstrikce, nekréza a apoptdza kardiomyocytd, proliferace
vaziva v cévni sténé a v myokardu, inhibice fibrinolyzy, aktivace
sympatiku. Vysledny vzestup TK je pak souhrou zvyseni objemu cirkulujici
tekutiny i nadmérného perifernino odporu. (5)

Osu RAA je moiné inhibovat beta-blokatory, blokdtory
aldosteronovych receptord, ACEIl, sartany a inhibitory reninu. Efekt beta-
blokdtord na inhibici osy RAA je slaby, postihuje totiz pouze jednu slozku
stimulace systému. Optimdini inhibici zqgjistuji tedy latky ze skupiny ACEI,
sartan® a inhibitor( reninu. | kdyz je mechanismus U&inku viech fii skupin
podobny, najde se fada klinicky vyznamnych odlisnosti v UCincich i ve
snasenlivosti. (5)
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Obrazek 6: Osa RAA a moznosti jeji blokady. (5)
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8.4.1. Inhibitory ACE

Inhibitory angiotenzin-konvertujiciho enzymu patfi k zdkladnim tfidam
anfihypertenziv vhodnym jak pro monoterapii, tak pro kombinacni leéCbu.
Jsou to antihypertenziva inhibujici preménu angiotenzinu | na viastni
UuCinnou Iatku angiotenzin Il. Inhibice také zabranuje rozpadu
vazodilatacnich kinind (bradykininu). Mechanismus jejich pUsobeni je
komplexni a zahrnuje ndasleduijici faktory: inhibici tvorby angiotenzinu I,
druhotné snizeni sympatoadrendini aktivity a sekrece aldosteronu. (31)

Inhibitory ACE maji fadu vyhod a tim zaujimaji mezi antihypertenzivy
vyznamné misto. Tyto Iatky maiji vyznamny vliv na regresi srdecni a cévni
hypertrofie, zlepsuji prognézu u nemocnych se srdeCnim selhdnim,
potencidlné zlepsuji inzulinovou senzitivitu a snizuji riziko vzniku diabetu
mellitu, zpUsobuji pokles periferni cévni rezistence bez reflexniho zvyseni
srdecni frekvence a srde¢niho vydeje, maiji renoprotektivni UCinky, jsou
bez nezddouciho viivu na glycidovy a lipidovy metabolismus a zabranuji
vzniku srdecni dilatace a remodelace. (30,31)

Inhibitory ACE mUzeme klasifikovat podle rdznych hledisek. Klasifikaci a
jednotlivé zastupce popisuje tabulka &. 13.
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Tabulka €.13: Klasifikace inhibitord ACE.

Déleni podle

chemické thiolova skupina captopril

charakteristiky karboxylovd skupina cilazapril,enalapril,

ligandu, imidapril, lisinopril,
perindopril,  ramipril,
frandolapril

fosfinoylova skupina fosinopril
farmakokinetickych | akfivni Iéky captopril
vlastnosti neaktivni léky (enalapril-enalaprilat,

ramipril-ramiprildt,...)

pfimo aktivni,
nemetabolizujici se Iéky

lisinopril

biologického ¢asu kratkodobé puUsobici captopril (3xdenné)

eliminace strednédobé pUsobici enalapril, benazepril

(2xdenné)

dlouhodobé pUsobici cilazapril, lisinopril,
perindopril, ramipril

(Ixdenné)

Pro inhibitory ACE existuji doklady o tom, ze snizeni vétsich korondrnich
pfihod je nezavislé na snizeni krevniho tlaku. LéCba inhibitory ACE snizuje
relativni riziko cévnich mozkovych prihod o 19%, ICHS o 16% a srdecniho
selhani o 27% pfi kazdém snizeni krevniho tlaku o 5 mmHg. Navic vykazuji
inhibitory ACE protekfivni UCinek nezavisly na snizeni krevniho tlaku oproti
ICHS. Snizeni relativniho rizika pro tento kardioprotektivni Cinek ACEI Cini
9%. Takovy UCinek AT -blokatory nemaiji. (64)
8.4.1.1. Terapeutické vyuiiti inhibitorU ACE

Inhibitory ACE jsou velmi dUleZitou skupinou Iatek pro 1éCbu arteridini
hypertenze. Existuje celd fada studii prokazujicich stejnou UCinnost IeCby
hypertenze inhibitory ACE a IéCby hypertenze diuretiky a beta-blokdtory

(studie STOP 2, CAPP). Indikace inhibitor0 ACE v IéCbé hypertenze
shrnuje tabulka C. 14. (64)
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Tabulka €.14: Indikace inhibitord ACE v [éCbé hypertenze. (64)

% hypertenze + chronické srdecni selhdni

% hypertenze + echokardiograficky dokdzand systolickd dysfunkce
levé srdecni komory i bez klinickych zndmek srdecniho selhdani

% po akutnim IM

% diabetickd i nediabetickd nefropatie

% metabolicky syndrom, porusend glukézovda tolerance, diabetes
mellitus

& proteinurie/mikroalbuminurie

% ateroskleréza karotid

% hypertrofie levé srdecni komory

% fibrilace sini

Inhibitory ACE jsou vhodné i u hypertenze rezistentni na béznou léCbu,
U hypertenzni krize, u hypertenze spojené s hyperlipoproteinémii.
Inhibitory ACE jsou zdkladnim lékem volby u nemocnych s chronickym
srdec¢nim selhdnim. Vyrazné snizuji Umrtnost u nemocnych s manifestnimi
projevy srdecniho selhdni se snizenou i s normdaini ejekcni frakci. Jsou
indikovdany u vsech symptomatickych nemocnych (NYHA I-IV) a u
asymptomatickych nemocnych (NYHA 1) se snizenou ejekCni frakci levé
komory. (57,31)

Vyznamnou indikaci pro poddvdni inhibitord ACE je ischemicka
choroba srdecni, zejména stavy po infarktu myokardu. Jak poddni v
subakutni fdazi infarktu, tak uZiti v odstupu, tedy v chronické f&zi choroby,
vedla |éCba ACEl k poklesu Umrtnosti fddové o pétinu. Ze stejnych
ddvodU jsou inhibitory ACE indikovdny u nemocnych po prekonané
mozkové prihodé Ci po franzitorni mozkové ischemii. (53)

Z pohledU vysledkd studie PEACE, EUROPA a meta-analyzy studii
HOPE, EUROPA A PEACE se jevi inhibitory ACE jako Iéky volby frvale u
viech nemocnych sischemickou chorobou srdeCni. Nicméné je
pravdépodobné, Ze U nemocnych s nizkym rizikem,  jiz
revaskularizovanych, 1éCenych optimdiné statiny, beta-blokdtory a
PEACE). (64)

ACE inhibitory zpomaluji progresi diabetické nefropatie a oddaluji
vznik ledvinného selhani. Pro jejich nefroprotektivni pUsobeni hovofi i
skuteCnost, ze zpomaluji zhorSovdani ledvinné funkce i u normotenznich
diabetik(. Inhibitory ACE jsou léky volby u nemocnych s hypertenzi @
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diabetem  vykazujicich  zndmky nefropatie  napf. v podobé
mikroalbuminurie. ACEl jsou rovnéz léky volby pfi parenchymatéznim
onemocnéni ledvin, provazenym proteinurii nebo rendini insuficienci a
také zpomaluji progresi ledvinného onemocnéni u pacientd bez diabetu.
(69,31)

8.4.1.2. Nezddouci U¢inky a kontraindikace

Inhibitory ACE mohou vést po uZiti prvni ddvky ke vzniku hypotenze. Pri
léCbé inhibitory ACE mUze dojit ke zhorseni ledvinnych funkci a to
predeviim u nemocnych s chronickou ledvinnou nedostateCnosti a
s chronickym srde¢nim selhdnim. U 5-10% nemocnych se muUze objevit
suchy kasel. Mezi dal§i nezddouci UcCinky patfi hyperkalémie,
angioneuroticky edém, zAvraté, pruritus, Unavnost, slabost.

Kontraindikaci kléébé inhibitory ACE je oboustrannd stendza
rendlnich arterii a pfi jediné ledviné jednostrannd stendza rendini arterie,
ddle pak stendéza aorty, angioneuroticky edém, primdrni
hyperaldosteronismus, tézkd insuficience ledvin, 2. a 3. frimestr
téhotenstvi a kojeni. (31)

8.4.2. ATi-blokatory (sartany)

ATi-blokdtory patfi mezi velmi UCinnd antihypertenziva, vhodnd pro
zahdijeni IéCby i dlouhodobé uzivani. Je dobré pripomenout, Ze se jednd
o skupinu s vlastnim mechanismem 0¢inku a nemélo by se na né
pohlizet joko na ACEl, po kterych se nekasle, a automaticky je
zaménovat (po poddni ACEl se dosahuje i takovych UCink(, které po
poddni sartand nenastdvaiji). (34)

Sartany vdéci za svUj antihypertenzni UcCinek selektivni inhibici
receptoru AT pro angiotenzin Il (odtud alternativni oznaceni — blokd&tory
ATi-receptord nebo blokdtory receptord pro angiotenzin Il apod.). P
této blokddé dochdzi k omezeni stimulace receptoru ATy, kfery je
zodpovédny za véfsinu negativnich dopadd angiotenzinu Il. Naopak je
ponechdvdan neblokovany receptor AT, jehoz stimulace je potencidiné
prinosnd, nebotf zvysuje produkci NO a prostacyklinu. Blokdda ATy -
(26)

Klécebnym Ucellm se vyuzivaji jok Iatky 1. generace (losartan,
valsartan), tak latky 2. generace (candesartan, irbesartan, eprosartan,
tasosartan a telmisartan). LéCba ATi-blokdtory snizuje relativni riziko
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cévnich mozkovych pfihod o 26%, ICHS o 17% a srdecniho selhdni o 12%
pri kazdém snizeni krevniho tlaku o 5 mmHg.

8.4.2.1. Terapeutické vyuiziti AT;-blokatoru

Nejcastéjsi indikaci  sartanU je arteridini hypertenze. Na zdkladé
dostupnych dat je tato ffida latek fazena mezi I1€ky prvni volby. Maiji
priznivy metabolicky efekt, vyrazny dopad IéCby na regresi hypertrofie
levé komory, snizuji riziko vzniku Ci recidivy fibrilace sini a zlep3uji
morbiditné-mortalitni ukazatele ve srovndni s diuretiky, beta-blokdatory Ci's
druhou fadou antihypertenziv. (53)

Sartany jsou Iékem prvni volby u vsech hypertonikd s hypertrofii levé
komory, u vSech nemocnych s diabetem mellitem 2. typu a prednost by
meély mit u nemocnych po cévni mozkové prihodé.

U chronického srdec¢niho selhdni jsou antagonisté receptord AT,
alternativou [éCby zejména v pripadé, kdy nejsou tolerovdny inhibitory
ACE, jejich dopad na zlepseni progndzy je viak vyznamné nizsi. ATi-
blokdatory nezvysuji hladinu bradykininu, o coz je vysledny UcCinek bohuzel
ochuzen. Snad proto byly vysledky prvnich studii s losartanem a
valsartanem (ELITE Il i VAL-HEFT) velmi rozpacité. Rehabilitaci UCinku
sartanU prinesla oz studie CHARM. Candesartan u nemocnych
netolerujicich inhibitory ACE Ci pfi jeho pridani ke stavajici lécbé
inhibitorem ACE snizil kardiovaskuldrni Umrtnost o 15-17 %, vyskyt
kardiovaskularnich onemocnéni poklesl asi o 30 %. (4)

ATi-blokdatory se také doporucuji tém nemocnym po infarkfu
myokardu, u kterych je indikovdno poddvdani ACE inhibitord, nemocny je
vsak netoleruje pro suchy kasel. DUleZitou indikaci sartan( je prevence ¢&i
zpomaleni progrese diabetické i nediabetické nefropatie. Studie RENAAL
a IRMA prokdzaly, ze ATi-blok&tory maiji nefroprotektivni efekt ve srovndni
s placebem u pacientd s diabetem mellitem 2. typu bez ohledu na
ovlivnéni vysky krevniho tlaku. Studie MARVAL a IDNT prokdzaly tento
ucinek i ve srovndni s amlodipinem.(57,31)

8.4.2.2. Nezddouci Ucinky a kontraindikace

Mezi nezddouci U¢inky patfi jen zdvraté, nauzea a ojedinéle kasel.
ATi-blokdatory vedou ale ke kasdli daleko méné Casto nez inhibitory ACE.
ATi-blokdtory predstavuji nejlépe tolerovana antinypertenziva.

Absolutni  kontraindikaci je téhotenstvi, hyperkalémie, bilaterdini
stendza ledvinnych tepen nebo stendza ledvinné tepny solitarni ledviny,
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angioneuroticky edém. Relativni kontraindikace je u Zen ve fertilnim véku
bez UCinné antikoncepce. (64)

8.4.2.3. Kombinace inhibitort ACE a sartanu

Kombinace ACEl a sartan® vychdzi z faktu, ze angiotenzin I, zvldsté pfi
dlouhodobé aktivaci systému RAA, vznikd alternativnimi cestami mimo
konvertujici enzym, a takto vznikly angiotenzin Il Ize blokovat pomoci
sartant. Naopak ACEl brdni deaktivaci vazodilataéniho bradykininu se
zachovdnim jeho protektivniho vlivu na endotel. (58)

Kombinaéni |ééba inhibitory ACE a sartany, kterd md své
patofyziologické opodstatnéni, je indikovana v IéCbé kardiovaskuldrnich
onemocnéni v prfipadé hypertenze s pritomnosti  proteinurie a
nedosazeného cilového TK, u srdec¢niho selhdni v prfipadé nedosazeni
cilového TK pfi maximdlni l1écbé vcetné diuretik, anebo v pripadé
kontraindikace beta-blokdatord . V I€Eb& nemocnych s akutnim infarktem
myokardu Ci v sekunddrni prevenci ICHS se tato kombinace neosvédcila
a neni indikovdna. (58)

Studie ONTARGET porovndvala Ucinnost ramiprilu (inhibitor ACE),
telmisartanu (sartan) &i jejich kombinace v prevenci kardiovaskularni
mortality a morbidity u pacientd s vysokym kardiovaskuldrnim rizikem,
drunhd podstudie programu ONTARGET, (studie TRANACENDENT)
hodnotila U&innost telmisartanu u pacientd netolerujicich inhibitory ACE.
(29)

Vysledky studie ONTARGET dokumentuji srovnatelny  UcCinek
telmisartanu a ramiprilu U pacientd s vysokym KV rizikem. Navic l1éCba
telmisartanem byla provézena nizsim vyskytem nezddoucich UCinkd. (21)

Vysledky studie ONTARGET maji zdsadni vyznam pro sekundarni
prevenci kardiovaskuldrnich onemocnéni, protoze byla presvédcivé
prokdzana ucinnost a vynikajici sn&senlivost predstavitele nové lIékové
skupiny — telmisartanu — v této indikaci u Sirokého spektra rizikovych
pacienty. (21)

Druhy zavér vyplyvaijici ze studie ONTARGET je bohuzel zklamanim.
Kombinovand Ié¢ba nepiindsi zvyseni 0¢innosti, a navic je hife sndsena.
(35)

8.4.3. Inhibitory reninu

Prvni inhibitory reninu byly syntetizovany jiz priblizné pred 30 lety
(enalkiren, remikiren, zankiren), avSak vzhledem k nevyhodnym

~39 ~



farmakokinetickym vlastnostem i nizké UCinnosti se nikdy nedostaly do
bézneho klinického uzivani. (67)

Inhibitory reninu blokuji kaskddu RAA hned na jejim pocdatku inhibici
reninové katalytické aktivity, a tak neutralyzuji jakykoliv kompenzatorni
vzestup plazmatické reninové aktivity.

Aliskiren, prvni po perordlnim poddni UCinny inhibitor reninu, se pevné
vaze k aktivnimu mistu na molekule reninu a tim blokuje priblizné 40-80%
jeho aktivity — to vede k signifikantnimu snizeni syntézy angiotenzinu |,
angiotenzinu Il a aldosteronu. Md& tedy jiny mechanismus UCinku nez
inhibitory ACE a sartany, a na zdkladé vysledkd klinickych studii se zdd,
Ze i komplexné&jsi: kromé primé inhibice reninu jesté zvysuje natriurézu bez
ovlivnéni sodiku. (68)

Pro |éCbu hypertenze je doporuCovdan jako monoterapie nebo
v kombinaci s dalsimi antinypertenzivy u stav( se zvysenou plazmatickou
reninovou aktivitou, vcetné jejiho vzestupu po diureticich, ACEl a
sartanech. Aliskiren by mél byt prednostné indikovdn u mladych
pacientld, bélochl, u osob netolerujicich ACEI, ddle pfi onemocnéni, u
nichz angiotenzin Il participuje na jejich patogenezi. Je bezpeclny i pro
osoby se soucasnym rendinim postizenim. Lék md podobnd omezeni a
kontraindikace jako ACEl a sartany, jako jsou t€hotenstvi a bilaterdlni
stendza rendlnich tepen. U diabetické nefropatie byl zaznamendn urcity
renoprotektivni UCinek. (19)

Komplexni otdzkou klinickych U&ink( aliskirenu se zabyvd program
ASPIRE HIGHER, coz je fada studii, v nichz je pomoci vhodnych
ndhradnich markerd hodnocen moziny pfinos aliskirenu pro ochranu
orgdnl pii nejrdznéjsich kardiorendinich onemocnéni. (67)

Ve studii ALLAY bylo dokdzdno, ze daliskiren ma stejny UCinek na
snizeni hmotnosti levé komory u hypertonikld s nadvdhou jako losartan.

Studie AVOID jasné prokdzala renoprotektivni G€inek aliskirenu.
Kombinace losartanu a aliskirenu snizila  proteinurii o 20% vice oproti
monoterapii losartanem.(2)

8.5. Alfa-blokatory

Alfa-blokdatory jsou ldtky, které vedou ke snizeni krevniho tlaku
blokddou perifernich postsynaptickych receptord a; i az. Mechanismus
pusobeni spocivd v poklesu periferni cévni rezistence. (69)

Pro I1éCbu hypertenze se vyuzivaii selektivni blokdrory alfai-receptord
(prazosin, metazosin, doxazosin, terazosin).  V CR je zatim zvyse
uvedenych |ékd nejdostupnéjsi doxazosin. (64) Klasifikaci a jednotlivé
zastupce uvdadi tabulka ¢.15 .
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Tabulka €.15: Klasifikace alfa-blok&tory.

Neselektivni blokatory ai- i az- fenylamin, fenoxybenzamin

receptoru

Selektivni blokatory ai-receptoru prazosin, metazosin, doxazosin,
terazosin

Vhodné indikace tvoii hypertenze a hypertrofie prostaty, kombinacni
terapie u tézsich forem hypertenze, zejména prfi souCasném vyskytu
hypertenze a dyslipidémie Ci porusené glukdzové tolerance (doxazosin
priznivé ovlivnuje lipidy a zlepsuje citlivost na inzulin) (30,31). Doxazosin je
vhodny i pro kombinacni |éCbu rezistentni hypertenze (7). Mezi hlavni
nezddouci UCinky patfi vznik ortostatické hypotenze az synkopy.

Podle prvni mortalitni studie s alfa-blokdatory (doxazosin ve studii
ALLHAT) u hypertenze vede dlouhodobé poddvani téchto latek ke
zvyseni kardiovaskuldrniho rizika! Alfa-blokdtory by mély byt poddavdany
v naprosté vétsiné pripady pouze v kombinacni terapii. Nejsou vhodné
pro nemocne se srdecnim selhdnim. (64)

8.6. Centrdalné pusobici antihypertenziva

U centrdiné pusobicich antinypertenziv je antihypertenzni UCinek
zpUsoben aktivaci centrdinich adrenergnich receptord a2 a/nebo
imidazolinovych receptorl v kardiovaskuldrnich  fidicich  centfrech
prodlouzené michy. Zatim nejsou Udaje o prfipadném ovlivnéni
kardiovaskularni mortality a morbidity u hypertonikd. (30,31)

Tato antihypertenziva jsou vyhodnd tim, Ze neovliviuji negativné
lipidovy a glycidovy metabolismus. Zaujimaji dileZité misto v kombinacni
terapii hypertenze. Klasifikaci a jednotlivé zastupce uvadi tabulka .16 .

Tabulka €.16: Klasifikace centrdiné pUsobicich antinypertenziv.

Latky s prevdiné centrdlnim UcCinkem — cenftrdini | alfa-metyldopa,
alfa-adrenergni agoniste clonidin, guanfacin

Latky s kombinovanym centrdlnim a  perifernim | urapidil
anfagonistickym UCinkem

Latky s agonistickym pUsobenim na centrdini |y | rilmenidin,
receptory — agonisté imidazolinovych receptord moxonidin
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Centrdiné pUsobici latky se s ohledem na absenci mortalitnich studii a
relativné vyssi  vyskyt vedlej§ich UCink0 nepouZivaji v monoterapii
hypertenze.

Hlavni indikaci tvofi kombinacni terapie hypertenze. Preferuji se |atky
2. generace (riimenidin, moxonidin), které maiji nizsi vyskyt nezddoucich
UCinkd. Metyldopa se vyuziva v IéCbé téhotenské hypertenze. Urapidil
neovliviuje glycidovy metabolismu a proto je vhodny u hypertenze
provdzené diabetem nebo hyperlipoproteinémii. Velmi  dobry
anfihypertenzni UCinek rimenidinu dokumentuje projekt METABOLIC (66).
Rilmenidin neovliviivje koncentrace lipidd ani glykémii, a naopak muize
vést ke zlepseni inzulinové rezistence. Vyhodnd je i absence rebound
fenoménu po ndhlém vysazeni. Rimenidin je vhodny pro kombinacni
leCbu stfredné tézké a tézké hypertenze. Moxonidin také neovliviiuje
glycidovy a lipidovy metabolismus. Pfi ndhlém preruseni IeCby se viak
objevuje rebound fenomén. Je nevhodny vlécbé nemocnych se
srdecnim selhdnim nebo se systolickou dysfunkci levé srdecni komory.
(31)

8.7. Primad vazodilatancia

Jednd se o latky s pfimym puUsobenim na sténu cévni s ndslednym
snizenim perifernihno  cévnino odporu. Pfimd& vazodilatancia vedou
k tachykardii a mohou zhoriit anginu pectoris. PouZivaji se vyhradné
v kombinaci s beta-blokdtory. Mezi zdstupce patii dihydralazin,
endralazin a minoxidil.

Hydralaziny jsou vhodné pro IéCbu tézké téhotenské hypertenze (v
kombinaci s metyldopou) a u nemocnych s funkCni poruchou ledvin.
Minoxidil je povazovan za nejsingjsi vazodilatacni Iatku, vhodnou
kléCbé nejtéZsich hypertenzi, rezistentnich na ostatni antinypertenzni
léCbu. Jeho problémem je viak vysoky vyskyt nezddoucich UCinkU. (64)

9. HYPERTENZNI KRIZE

Hypertenzni krize je akutni, zivot ohrozujici stav spojeny s ndahlym
zvysenim krevnino tlaku. Hypertenzni krize vznikd nejCastéji jako
komplikace neléCené nebo nedostatecné 1éCené dlouhotrvajici
hypertenze, event. po preruseni jeji IECby.

Je-li zvyseni TK provdzeno akutnim poskozenim cilovych orgdni nebo
jejich funkce, hovofime o emergentni situaci. Patfi sem ndsledujici
sifuace: hypertenzni encefalopatie, hypertenze s akutnim srdecnim
selndnim, hypertenze u akutnich korondrnich syndromU (akutni infarkt
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myokardu, nestabilni angina pectoris ), hypertenze u disekce aorty,
hypertenze u subarachnoiddiniho krvaceni a CMP, hypertenzni krize u
feochromocytomu, vzestup TK po porziti drog (amfetamin, LSD, kokain
nebo extdze), perioperacni hypertenze, preeklampsie nebo eklampsie.
(9.31)

Tyto stavy vyzaduji okamzitou hospitalizaci na jednotkdach intenzivni
péce, monitorovdni zivotnich funkci a rychlé snizeni (ale ne Uplnou
normalizaci) krevniho tlaku na bezpecné hodnoty parenterdini
antfinypertenzni 1€Cbou (nejCastéji nifroziinimi infuzemi) béhem jedné
hodiny. Specifickd [éCba a vybér parenterdlinich antihypertenziv zavisi na
doprovodnych chorobnych stavech. (64)

U urgentnich stavi jde o vyrazné zvyseni krevniho tlaku s orgdnovymi
komplikacemi bez zndmek akutniho selhdni funkce orgdnlU zatizenych
hypertenzi. Patfi sem napriklad hypertenze po fransplantaci ledvin, u
rozsahlejsich popdlenin, Iéky vyvoland hypertenze atd. (64)

U urgentnich stavd snizujeme TK méné razantné a pozvolné
v Casovém horizontu nékolika hodin az 2 dnd. Ke snizeni TK vétsinou
vystacime s intenzivnéj§i IeCbou perordinimi antinypertenzivy. V pripadé
neuspéchu vyuzivime parenterdinich antfihypertenziv podobné jako u
emergentni krize. (52,31)

10. REZISTENTNi HYPERTENZE

Rezistentni hypertenze je definovdna jako hypertenze, kterd je 1€Cend
trojkombinaci 1ékd v adekvdatnich ddvkdach (véetné diuretika) a u které
nedochdzi k poklesu TK kcilové hodnoté. (46) Priciny rezistentni
hypertenze shrnuje tabulka ¢.17. (32)
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Tabulka ¢€.17: PriCiny rezistentni hypertenze.(32)

« falesnd rezistentni hypertenze — nespradvné méreni 1K, hypertenze
bilého pld&ste, pseudohypertenze u starSich nemocnych

& nedostatecnd adherence nemocného k [éCbé

% neadekvaini rezim |éCby hypertenze — vysoky prijem kuchynské
soli, nizké ddvky antihypertenziv, Iéky s kratkou dobou UCinku,
nedostateCné pouzivani kombinacni leécby a sefrvdvani na
monoterapii, nevhodné kombinace, Iékové interakce

% nepredpoklddand sekunddrni hypertenze

% pridruzené stavy — koureni, vyznamnd obezita, spdnkovd apnoe,
inzulinovd  rezistence nebo  hyperinzulinémie, nadmérnd
konzumace alkoholu, intenzivni vazokonstrikce (RaynaudOv
fenomén, arteritis)

% expanze objemu extraceluldarni tekutiny - nadbytek NaCl,
nedostateCnd diuretickd 1€Cba, progredujici pokles filtracni funkce
ledvin (nefrosklerdza)

Lécebny postup u rezistentni hypertenze zahrnuje kontrolu dodrzeni
zasad spradvného méreni TK, vylouceni pseudorezistence, rozbor
anfihypertenzni terapie. Vylouci se také, zda se nejednd o interakci
s léky, které snizuji UCinnost antinypertenzni 1€Cby. NejCastési pricinou
rezistentni hypertenze byvd spatnd adherence nemocnych klécbé. Po
vylouceni uvedenych situaci je ftfreba nemocného odeslat na
specializované pracovisté k vylouceni sekunddrni hypertenze. Lécba
rezistentni hypertenze patfi odbornikovi. (64)

11. SEKUNDARNi HYPERTENZE

Sekunddrni hypertenze jsou takovymi formami vysokého krevniho
tlaku, kde Ize diagnostikovat konkrétni vyvoldvadijici pricinu. NejCastéji se
jednd o rendini hypertenzi, renovaskuldrni hypertenzi a o hypertenzi
zpUsobenou endokrinnim onemocnénim. Sprdavnd diagnostika a
odstranéni vyvoldvaijici pficiny mize vést u nékterych onemocnéni k
trvalému vyléceni. (69,31)

Prehled sekunddrnich forem hypertenze uvdadi tabulka &.18. (64)
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Tabulka €. 18: NejCastejsi priciny sekunddrni hypertenze. (64)

&% rendlni onemocnéni
o parenchymatozni: glomerulonefritidy, diabetickd nefropatie,
intersticialni  nefritidy,  polycystéza, hypertenze  po
transplantaci ledvin, obstrukéni uropatie a hydronefréza,
rendini fumory produkujici renin

o renovaskularni: stendzy rendlnich tepen, okluze,
aneuryzmata, trombdzy, vaskulitidy, sekunddrni ischemie
ledvin

endokrinni

hypertenze v t€hotenstvi

hypertenze u syndromu spdnkové apnoe

hypertenze po transplantaci orgdnd

koarktace aorty

neurogenni priciny

O N IR R R

hypertenze u kardiochirurgickych vykonU
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12. KONTROLA HYPERTENZE V CR A VE SVETE

Navzdory pokrokim ve farmakoterapii hypertenze a zavedeni novych
a ucCinnych antihypertenziv a prokdzaného prospéchu ze snizeni krevniho
tlaku na hodnoty nizsi nez 140/90 mmHg, je stavajici praxe v dosahovani
tohoto cile stéle neuspokojivd. Tak jako se v pribéhu let ménila definice
hypertenze, ménily se i cilové hodnoty krevniho tlaku. To vedlo k ndrUstu
pocCtu osob uZivajicich antihypertenziva a ke snizeni prdmérného tlaku
v populaci. Podil hypertonik( s dosazenym cilovym tlakem < 140 mmHg
se v uvedenych evropskych zemich nejcastéji pohybuje mezi 20 a 30%
(tabulka ¢.19). (10)

Tabulka ¢€.19: Procento hypertonikd s dosazenym cilovym krevnim
tlakem v rOznych evropskych zemich. (10)

lemé < 140 mm Hg
Anglie 21,5%
Ceskd republika 17,0%
Francie 33.0%
Itdlie 28,0%
Madarsko 27.8%
Polsko 12,0%
Némecko 30,0%
Recko 33,3%
Spanélsko 35,7%
Svédsko 21,0%
Turecko 20,7%

V CR mdme k dispozici Udaje o hodnotdch krevniho tlaku, prevalenci
a lécbé hypertenze a povédomi o ni v populaci od roku 1985. V pribéhu
let se vyznamné zvysilo procento hypertonikd, u kterych bylo dosazeno
krevniho tlaku < 140/90 mmHg (graf ¢.1). (10)

~ 46 ~




Graf ¢.1: Konfrola hypertenze u reprezentativnino vzorku cCeské
populace. (10)
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Mira kompenzace krevnino tlaku zdlezi také dle dostupnych dat na
tom, zda hypertenzi 1€CI vSeobecny prakticky I€kar nebo je jeji 1eCba
v rukou specializovanych Iékary.

Jiz koncem 70. let 20. stoleti prokdzal J. Simon sn., Ze pokud je
nemocny |éCen a sledovdn na specializovanych pracovistich pro
hypertenzi v rdmci farmakologicko-klinickych studii, dosahuje se daleko
lepsich vysledkd (normalizace TK byla dosazena na plzenském pracovisti
U 90-92 % léCenych hypertonikl) nez v ordinacich praktickych 1€kary,
kde hypertenze neni jedinym zdravotnim problémem. (42)

Pfesto i na specializovanych pracovistich, pokud prdvé neprobihd
studie sledovani IéCby AH, neni |éCba AH nijak vynikajici, jak ukdazal G.
Mancia ve své velké analyze kontroly hypertenze ve 131
specializovanych ordinacich po celé Itdlii. (42)

Tato prdce porovnavd miru kompenzace krevniho tlaku u souboru
pacientl 1écenych v ordinacich praktickych 1€kafl a souboru pacientd
léCenych ve specializovanych ambulancich. Ddle hodnoti a rozebird
farmakoterapii a také dokumentuje rizikovy profil pacientC.
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13. PRAKTICKA CAST

13.1. Popis soubory a pouzité metody

Sbér dat pro tuto studii probihal od zdfi 2008 do dubna 2009
v ordinacich  prakfickych 1ékafd (PL) v Hradci Krdlové a ve
specializovanych ambulancich 1. interni kliniky Fakultni nemocnice
Hradec Krdalové (FNHK).

Do studie bylo zafazeno celkem sto pacientu s diagndzou esencidini
hypertenze. Padesdt pacientd z tohoto souboru je v péci praktického
lékare a padesdat pacientl se [€CT ve specializované ambulanci. Vsichni
pacienti byli diagnostikovani hypertonici medikamentézné Iéceni
dostupnymi  antihypertenzivy.  Zjsfovani  prevalence hypertenze
v ordinacich 1ékard nebylo predmétem zkoumdani této studie.

e zdravotnické pisemné dokumentace kazdého pacienta jsem
zisfovala ndsledujici  Udaje: vék, pohlavi, vysi systolického a
diastolického tlaku, rizikové faktory hypertenze, pridruzend onemocnéni
a antihypertenzni 1é¢bu. Zapisovdny byly hodnoty krevnino tlaku
namérené v den posledni kontroly u prislusného Iékare. Do studie nebyli
zarazeni hypertonici mladsi dvaceti let. Horni vékovd hranice nebyla
omezend. Zrizikovych faktorl jsem zjistovala piitomnost dyslipidémie,
kurdckych navyk( a oberzity. Dyslipidémie je definovdna jako pfitomnost
izolované hypercholesterolémie, izolované hypertriglyceridémie nebo
kombinované hyperlipoproteinémie. Ve zdravotnické dokumentaci byla
dyslipidémie  uvedena vsouhrnné diagnéze nebo  vyplyvala
z laboratornich hodnot, popr. z uzivani hypolipidemik. V pfipadech, kdy
pacient mél predepsany statiny a prodélal akutni infarkt myokardu a ze
zdravotnické dokumentace se nedala zjistit pritomnost dyslipidémie, bylo
toto brdno jako preventivni poddvdni statind po IM. Jako pozitivni rizikovy
faktor je koufeni zapsdno u pacientl, ktefi jsou aktivnimi kufdky (2
1cigareta denné) i u stopkurdkl. Obezita je definovdna hodnotami BMI >
30 kg/m2. 7 pfidruzenych onemocnéni (komplikace hypertenze) jsem
sledovala pritomnost diabetu mellitu 1.1 2. typu, CMP (popf. TIA), ICHDK,
poskozeni ledvin, srde&nich komplikaci (rdzné druhy arytmii, chlopennich
vad atp.), chronického srdecniho selhdni a ischemické choroby srdecni
(QIM, nonQIM, stabilni angina pectoris). Poslednim sledovanym Udajem
byla antihypertenzni medikace reprezentovéna diuretiky, blokdtory
kalciovych kandld, beta-blokdtory, sartany, inhibitory ACE a centrdiné
pUsobicimi  anfihypertenzivy. 7 doprovodné medikace probéhlo
hodnoceni poddvdani hypolipidemik.
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Pro porovndavdni souborl jsem pouzila statisticky program SigmaStat
verzi 3.1. OrdindIni data byla analyzovana pomoci nepdrového x2 testu.
Kontinudini proménné se testovaly tzv. znaménkovym testem (Wilcoxon
Signed Rank test). V prfipadé mensich Cetnosti pozorovdni byl pouzit
FisherOv test dobré shody (Fisher Exact Test). Za statisticky vyznamné jsou
povazovdny hodnoty p < 0,05. Hodnoty p < 0,00l jsou statisticky velmi
vyznamne.

13.2. Vysledky
13.2.1. Pohlavi a vék

/¥ Prakticky |ékar

Z celkového poctu 50 pacientd bylo 29 (58%) muzl a 21(42%) Zen
primérného véku 64,1 * 10,2 let. NejstarSimu pacientovi bylo 84 let,
nejmladsimu 47 let.

/¥ Specidlista

7 celkového poctu 50 pacientd bylo 34 (68%) muzl a 16 (32%) zen
primérného véku 63,3 £ 12,6 let. NejstarSimu pacientovi bylo 83 let,
nejmladsimu 27 let.

V obou souborech prevazovali muzi (n.s.). Vsouboru ziskaném ve
specializovanych ambulancich prevazovali muzi nad Zenami vice nez
dvojndsobné. Primérny vék pacientU se statisticky nelisi (n.s.).

13.2.2. Krevni tlak

/¥ Prakticky |1&kar

Primérnd hodnota krevniho flaku souboru pacientd u praktickych
lékarfl byla 134,6 + 12,2/ 82,7 * 8,2 mmHg. Kompenzovany krevni tlak
meélo 54% pacienty. Izolovanou systolickou hypertenzi jsem zjistila u 30%
pacientld. Celkem 46% osolb mélo krevni tiak mimo doporuc¢ené hodnoty,
tzn. sTK = 140 a dTK < 90 mmHg (izolovanad systolickd hypertenze), sTK 2
140 a dTK = 90 nebo sTK < 140 a dTK = 90. Cilovych hodnot diastolického
TK dosdhlo 84% hypertonik(, zatimco cilovych hodnot systolického tlaku
bylo dosazeno u 54% pacient.

/¥ Specidlista

Soubor pacientd navstévujicich specializované ambulance je
charakterizovdn promérnymi hodnotami krevniho tlaku 127,7 £ 11,9/77,2
+ 7,6 mmHg. 78% pacientd mélo kompenzovanou hypertenzi, 22%
pacientd bylo bez Uspé&sné kompenzace TK. lzolovand systolickd
hypertenze byla pfitomna u 16% pacientd. Kompenzovany diastolicky TK
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méli témér vsichni pacienti (94%), kompenzovany systolicky TK byl zjistén
U 78% hypertonikd.

Ze zjisténych hodnot krevniho tlaku jasné vyplyvd signifikantné lepsi
kompenzace krevniho tlaku na specializovaném pracovisti (SP) (78% vs.
52%, p= 0,012). Rovnéz vyskyt izolované systolické hypertenze byl nizsi u
specialistd (16% vs. 30%, n.s.). Diastolicky tlak byl [épe kompenzovdn nez
tlak systolicky (SP: 94%, PL: 86%, n.s.) a to v obou pripadech. Hodnoty
systolického i diastolického TK byly signifikantné nizsi v souboru u
specialistd  (sTK p= 0,006; dTK p= 0,003). Kompenzaci krevniho tlaku
shrnuje tabulka €.20.

Tabulka €. 20: Kompenzace krevniho tlaku.

Specialista Prakticky lékar o)

n % n %
sTK=140 a dTK=90 3 6 8 16 n.s.
Izolovand 8 16 15 30 n.s.
systolickd
hypertenze
sTK<140, dTK<%0 39 78 27 54 0,012
sTK=140, dTK<90; 11 22 23 46 0,012
sTK=140, dTK=90;
sTK<140, dTK=90
STK < 140 39 78 27 54 0,012
dTK <90 47 94 43 86 n.s.

13.2.3. Rizikové faktory

/¥ Prakticky 1ékaf

U 86% pacientl jsem zaznamenala aspon jeden rizikovy faktor
(oberzita, koureni, dyslipidémie). Pouhych 14% pacientd nemélo ani
jeden rizikovy faktor hypertenze. Nejcastéjsim rizikovym faktorem byla
dyslipidémie vyskytujici se u 58% pacientl. Ndsledovala oberzita zjisténd
U 50% osob. V souboru bylo 8% aktivnich kurdkd a 22% stopkurdku.

/Y Specialista

Na specializovaném pracovisti se alespon jeden rizikovy faktor
vyskytoval u 62% pacienty. Stejné jako u praktickych 1€kard nejCastéjsim
rizikovym faktorem byla dyslipidémie. Dyslipidémie byla prokdzdna u 54%
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pacientd. Ndsledovala obezita (22% pacientl) a koureni (aktivni kufdci
4%, stopkuraci 6%).

13.2.4. Pridruzend onemocnéni (komplikace hypertenze)

/¥ Prakficky Iékar

V souboru pacientd navstévuijicich praktického Iékare bylo 54 % osob
bez dalsiho pridruzeného onemocnéni. U 46% pacientd je piitomno
minimdlné jedno pridruzené onemocnéni (DM1, DM2, ICHDK, CMP,
postizeni ledvin, CHSS, srdec¢ni komplikace, ICHS — SAP, nonQIM, QIM).
Jako nejcastéjsi komplikace hypertenze se ukdzala ischemickd choroba
srdecni (32%). QIM prodélalo 8% pacientd, nonQIM 6% a stabilni AP je
pritomna u 18% osob. Diabetes mellitus 1.typu, postizeni ledvin a CHSS
jsem nezjistila u zddného pacienta. DM 2. typu byl pfitomen u 14%
pacientl, srdeéni komplikace u 18% a ICHDK u 4% pacientd. Cévni
mozkovou prihodu prodélal pouze jeden pacient (2%).

/¥ Specidlista

Pocet pacientl s pridruzenym onemocnénim ve specializovanych
ambulancich je signifikantné vyssi nez pocet pacientU s pridruzenym
onemocnénim u praktickych |ékard (45 vs. 23 pacientd, 90 vs. 46%, p<
0,001). Pouhych 10% osob nemélo dalsi pridruzené onemocnéni.
NejCastéji se vyskytujicim pfidruzenym onemocnénim byla opét
ischemickd choroba srdecni (62% osob; 22% QIM, 22% nonQIM, 18%
SAP). Srdecni komplikace jsem zaznamenala u 46% osob, CHSS u 16%,
postizeni ledvin u 6% a ICHDK také u é% osob. Cévni mozkovou prihodu
prodélalo 10% pacientd. V souboru bylo 28% diabetik( 2. typu. Diabetes
mellitus 1. typu se nevyskytoval.

13.2.5. Rizikové faktory a pridruzend onemocnéni

/¥ Prakticky Iékar

Esencidini hypertenze bez rizikovych faktorl hypertenze a bez dalsich
pridruzenych onemocnéni byla diagnostikovéna u 10% pacient(
v plipadé praktickych |ékafd. Aspon jeden rizikovy faktor bez komplikaci
hypertenze jsem zjistla u 36% osob. Minimdlné jedno pridruzené
onemocnéni a zadny rizikovy faktor mélo 4% osob. U 42% pacientd byl
pfitomen jeden a vice rizikovych faktor0 a soucasné jedno a vice
pridruzenych onemocnéni.

/¥ Specialista

V souboru pacientd v ambulancich specialistd byla esencidini
hypertenze bez rizikovych faktord i bez sledovanych komplikaci
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hypertenze nalezena u 6% pacienty. V 94% pripadl byl pritomen aspon
jeden rizikovy faktor nebo aspon jedna komplikace, popf. minimdainé
jedna komplikace a minimdlné jeden rizikovy faktor. Alespon jeden
rizikovy faktor bez komplikace hypertenze jsem nalezla u 2% pacienty,
alespon jedno pridruzené onemocnéni bez rizikovych faktord mélo 32%
pacientd. Vyskyt minimdiné jednoho rizikového faktoru a minimdiné
jedné komplikace hypertenze se potvrdil u 54% pacienty.

Tabulka ¢.21 shrnuje data tykajici se vyskytu rizikovych faktord o
komplikaci hypertenze.

Tabulka €.21: Pritomnost rizikovych faktord a komplikaci hypertenze.

Specialista Prakticky lékar | p

n % n %
RIZIKOVY FAKTOR
Bez RF 19 38 7 14 0,012
1-3 RF(obezita, koureni, 31 62 43 86 0,012
dyslipidémie)
KOMPLIKACE
Bez komplikaci 5 10 27 54 <0,001
1 a vice komplikaci 45 90 23 46 <0,001
RF + KOMPLIKACE
Bez RF + bez komplikace 3 6 5 10 n.s.
RF+komplikace,RF+bez 47 94 45 90 n.s.
komplikace, bez
RF+komplikace
Aspon 1 RF + bez 1 2 18 36 <0,001
komplikace
Bez RF + aspon 1 16 32 2 4 <0,001
komplikace
Aspon 1 RF + aspon 1 27 54 21 42 n.s.
komplikace

13.2.6. Farmakoterapie

/¥ Prakticky |ékar

NejCastéji uzivanymi antinypertenzivy jsou inhibitory ACE a diuretika (v
obou pripadech 56%). Dalsi misto zaujimaiji blokdtory kalciovych kandld
(48%), ndsleduiji beta-blokdtory (46%), sartany (20%) a centrdiné pUsobici
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antinypertenziva (8%)(graf ¢.2). Monoterapii je 1éceno 22% pacienty,
kombinaci antinypertenziv 78% pacientU. Inhibitory ACE byly nejcastéji
uzivanymi anfihypertenzivy v monoterapii (45%), naopak nejméné se
vyuzivalo diuretik a sartand (obé skupiny po 9%). Centrdiné pUsobicimi
antihypertenzivy je lé¢eno 8% pacientd. Dvojkombinaci antihypertenziv
je lé¢eno 32% pacienty, trojkombinaci 38% pacientl, ctytkombinaci 6%
pacientl a jeden pacient (2%) je [éCeny kombinaci péti antinypertenziv.
Nejcastéji uzivanou dvojkombinaci byla kombinace inhibitoru ACE a
blokatoru kalciovych kandlo (25%). Kombinaci beta-blokdtor a
diuretikum mélo predepsdno 12,5% pacientl. Z trojkombinaci byla
nejcastéjsi kombinace ACEI+BB+D (31,5%). 38% pacientl uZivalo
hypolipidemika.

/Y Specialista

Na speciadlizovaném  pracovisti  byly  nejvice  vyuzivanymi
antihypertenzivy  beta-blokatory (68%). U 58% pacientd jsem
zaznamenala inhibitory ACE a u 56% osob diuretika. Dalsi misto zaujaly
blokdtory kalciovych kandld (30%), sartany (20%) a centrdiné pUsobici
anfinypertenziva (2%)(graf ¢.3). Stejné jako v ordinacich praktickych
I€ékard bylo i u specialistt monoterapii IEceno 22% a kombinaéni terapii
78% pacientl. Nejvice pacientd [éCenych pouze monoterapii dostava
inhibitory ACE (27%) nebo beta-blokatory (27%). Sartany byly opét
vyuzivény k monoterapii nejméné (2%). V souboru pacientd jsem Zjistila
léCbu dvojkombinaci anfihypertenziv u 34% osob, trojkombinaci u 30%
osob a &tyfkombinaci u 14% osob. Zadny z pacientd neuzival kombinaci
péti antihypertenziv. Jako nejcastéjsi dvojkombinace se jevi kombinace
inhibitoru ACE a beta-blokatoru. Nejvice deklarovanou kombinaci
(ACEI+BKK) mél predepsanou pouze jeden pacient ze 17. Dvojkombinaci
beta-blokdtor + diuretikum |ékafi pouZili ve 23,5% pripadd. Nejcastejsi
trojkombinaci antihypertenziv BB+D+ACEl jsem nasla u 30% pacient.
Stejnd tfrojkombinace se nejcastéji vyskytovala i u praktickych Iékaru.
Hypolipidemika byla predepsdna 4% pacientl.

Graf ¢.4 zndzoriuje IéCbu hypertenze monoterapii, dvojkombinaci,

trojkombinaci, ctytkombinaci a pétikombinaci antinypertenziv. Tabulka
C. 22 popisuje rozbor farmakoterapie.
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Graf ¢&.2: Cetnost vyuZivani jednotlivych skupin antihypertenziv u
praktickych |ékary.
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Graf &.3: Cetnost vyuZivani jednotlivych skupin antihypertenziv u
specializovanych |ékaru.
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Graf ¢.4: LéCba AH jednim, dvéma, fremi
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Tabulka €. 22: Rozbor farmakoterapie.
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, Ctyfmi a péti antihypertenzivy.

Prakticky lékar

1 2 3 4 5

pocet antihypertenziv

Specialista Prakticky lékar
n % n %
Monoterapie 11 22 11 22 n.s.
- BB 3 27,27 2| 18,18 n.s.
- BKK 2 18,18 2| 18,18 n.s.
- D 2 18,18 1 9.09 n.s.
- ACEHl 3 27,27 5| 45,45 n.s.
- AllA 1 9.09 1 9.09 n.s.
Kombinacéni terapie 39 78 39 78 n.s.
Dvojkombinace 17 34 16 32 n.s.
- BB+D 4 23,53 2 12,5 n.s.
- ACEl + BKK 1 5,88 4 25 n.s.
- nejpouzi- 8(BB+ACEI) 47,06 | 4(BKK+ 25 n.s.
vanegjsi ACEI)
Trojkombinace 15 30 19 38 n.s.
-nejpouzivanéjsi 6 40 6 31,5 n.s.
trojkombinace
(BB+D+ACEI)
Ctyfkombinace 7 14 3 6 n.s.
Petikombinace 0 0 1 2 n.s.

~ 55 ~




13.2.7.

Demografickd tabulka

Primérné hodnoty sledovanych parametr( (sTK, dTK, vék), jejich
minimaini a maximdini hodnotu, medidn a smérodatnou odchylku

popisuje tabulka €. 23. Zakladni data jsou shrnuta v tabulce C. 24.

Tabulka ¢€.23: Systolicky TK, diastolicky TK a vék.

Specialista Prakticky Iékar

sTK dTK vek sTK dTK vek
Promér 127,7 77,2 63,3 134,6 82,7 64,14
Minimum 100 55 27 110 70 47
Maximum 160 100 83 170 110 84
Medidn 130 80 65 135 80 65
Smérodatna
odchylka 11,9 7,7 12,6 12,2 8,2 10,2
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Tabulka €. 24: Demografickd tabulka.

Specialista | Prakticky o)
lékar
n % |n %
n 50 50
= muz 34| 68 29 | 58 n.s.
= Zeny 16 | 32 21| 42 n.s.
Vék (roky, prdmér + SD) 63,3+ 64,1 + n.s.
12,6 10,2
Rizikové faktory
» obezita (BMI > 30) 11| 22 25| 500,007
»  koureni
- stopkurdaci 3| 6 111 22]10,004
- aktivni kuraci 2| 4 4| 8 n.s.
= dyslipidémie 27 | 54 29 | 58 n.s.
Komplikace hypertenze
» diabetes mellitus 1.typu 0| O O O n.s.
» diabetes mellitus 2.typu 14| 28 7114 n.s.
» cévni mozkovd prihoda 5| 10 11 2] ns.
» ischemickd choroba dolnich 3| 6 2| 4] ns.
koncetin
»= postizeniledvin 3| 6 0| O n.s.
» srdecni komplikace 23| 46 9?1 18]0,005
» chronické srdecni selhani 8| 16 0| 0]0,006
= |CHS 0,005
- QIM 11 22 4| 8 n.s.
- non QIM 1] 22 3| 6]0,044
- stabilni angina pectoris 91 18 92118 n.s.
Farmakoterapie
» beta-blokdtory 34| 68 23| 46 n.s.
» blokdtory kalciovych kandld 15| 30 24 | 48 n.s.
= diuretika 28 | 56 28 | 56 n.s.
» inhibitory ACE 29 | 58 28 | 56 n.s.
= sartany 111 22 10| 20 n.s.
» centrdiné pUsobici 1 2 4| 8| ns.
antihypertenziva
» hypolipidemika 32| 64 191 38]10,016
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14. DISKUSE

V zadné ordinaci dnes jiz nechybi tonometr, zadny lékar snad jiz
nepochybuje o tom, Ze je tffeba hypertenzi IECIt. | pfes znacny pokrok ve
farmakoterapii, velkou skdlu anfihypertenznich 1€k0 a fadé doporucen,
jak |&Cit hypertenzi, zOstavda arteridini hypertenze Spatné 1éCena. (42)

| vCR je kontrola hypertenze dosud nedostateénd. Podle vysledkd
studie Jozifkové a kol., kterd porovndvala I1éEbu hypertenze a rizikovy
profil 622 medikamentdzné 1€Cenych hypertonik( z populacnino vzorku
se souborem 691 hypertonik( |éEenych na specializovaném pracovisti -
Pracovisti  preventivni  kardiologie  (PKK) v Institutu  klinické a
experimentdlni mediciny (IKEM) v Praze, dosdhlo hranice TK < 140/90
mmHg 38,1% nemocnych s hypertenzi v populaci a 75,1% na PPK IKEM
(22). Analyza konfroly hypertenze v ordinacich praktickych 1ékar(
provedend prof. Widimskym a kol. ukazuje, ze pouhych 184 %
hypertonikl bylo U&inné |éCeno(65). Zjisfovanim kontroly hypertenze
v ordinacich s primdrni péci se zabyvala i némeckd studie HYDRA (47) a
studie Sharmy et al(43). Zavéry jsou podobné jako v predchozim pripadé.
Podle NHANES (National Health and Nutrition Examination Survey) kritérii
(hypertenze je definovdna jako TK = 140/90 mmHg nebo pritomnosti
antfinypertenzni 1€Cby) mélo UCinné konfrolovany krevni flak 18,7 %
pacient’ (43).

Nedostatecnd kontrola hypertenze mUze byt vysvétlena i neznalosti
soucasnych doporuc¢enych hodnot TK. Je moziné, Ze nékteri |ékari stdle
uzndavaiji staré cilové hodnoty TK < 160/95 mmHg. S ohledem na tuto
hodnotu by pak mélo ve studi HYDRA kompenzovany TK 71%
hypertonikd (47). Ve studii SILVIA dosdhlo optimdiniho TK 37,5% pacienty
léCenych ve specializovanych centrech a jedna fretina pacientd méla
TK = 160/95 mmHg. (28)

Vysledky studie provedené v Hradci Krdlové mezi praktickymi a
specializovanymi |ékafi ukazuji dobrou kontrolu hypertenze u 54%
pacientd 1éCenych praktickymi Iékafi a u 78% pacientd navstévujicich
specializovanou ambulanci. Cilové hodnoty TK < 140/90 mmHg nejsou
viak vhodné pro viechny pacienty. Dle Doporucenych diagnostickych a
léCebnych postupU u arteridini hypertenze 2008 by méli pacienti s DM,
MS, SCORE = 5%, rendini dysfunkci, proteinurii, po CMP a IM dosdhnout
hodnot TK < 130/80 mmHg. Dosazeni téchto nizSich hodnot nebylo
predmétem zkoumdni studie a tudiz vysledky kompenzace TK mohou byt
nadhodnocené. Pacienti s izolovanou systolickou hypertenzi prevazovali
témér dvojndsobné u praktickych 1ékard (30 vs. 16%, n.s.). Zdd se, ze
v praxi je obtizngjsi dosdhnout cilovych hodnot sTK. Epidemiologické
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studie vsak ukazuji, Ze sTK je prognosticky zavaznéjsi nez dTK. V souboru
U praktickych 1ékafd se podaiilo snizit sTK < 140 mmHg u 54% a v piipadé
specialistd u 78% pacientd (p= 0,012). Snizeni dTK < 90 mmHg dosdhlo
94% hypertonik¥ (SP) a 86% hypertonikd (PL, n.s.). Obdobné vysledky u
systolického TK zjistila ve své studii i Jozitkova a kol. (46% vs. 77,4%). Studie
HYDRA potvrdila, Ze znacnd cast |ékafl vénuje vétsi pozornost
diastolickému TK nez systolickému, zvldsté pak u starSich hypertonikd.
Lékari casto hodnotili své pacienty s pretrvavaijici izolovanou systolickou
hypertenzi jako dobre kontrolované.(47)

Jednou z pri¢in nizké kontroly hypertenze je nedostatecné pouzivani
kombinacni [éCby. Prakticti I€kari se Casto spokojuji s monoterapii. Studie
SUPER ukdzala, Ze mnoho nemocnych bylo v klinické praxi praktickych
lékarf(y IéCeno enalapriem poddvanym mnohdy jen jednou denné.
Prestoze krevni flak nebyl snizen knormdinim hodnotdm, [ékari
pokracCovali v této monoterapii po mésice az roky! Podobné Jozifkova a
kol. zjistili, Ze kombinacCni IéCba byla v béiné populaci daleko méné
pouzivina nez ve specializované hypertenzni ambulanci. V populaci
bylo témér 50% hypertonikd [€C¢eno monoterapii, v souboru hypertenzni
ambulance jen necelych 20%. (60)

Ve studii HYDRA vyuzivali lékafi kombinovanou 1éCbu u 55%
hypertonik0 a podle studie SILVIA bylo kombinovanou terapii 1éCeno
56,9% hypertonikd. Ztéchto dvou poslednich pripadd je vidét, Ze
pouzivani kombinacni 1éCby v centrech primdmi péce a ve
specializovanych ambulancich se témér nelisilo. K podobnému zdvéru
dospéla i tato studie. V obou souborech se kombinacni Iécbou Iégil
stejny pocet pacientd - 78%(n.s.), monoterapii 22% pacientd. Podle
souCasnych poznatkd nejméné dvé tretiny hypertonik( vyzaduji k dobré
kompenzaci krevniho tlaku kombinacni terapii.

Pfi analyze farmakoterapie jsem nezjistila signifikantni rozdily mezi a
specializovanymi  ambulancemi a ordinacemi praktickych 1€karC.
V monoterapii vyuzivali nejcastéji specialisté beta-blokatory a inhibitory
ACE, prakticti |ékari inhibitory ACE. LéCba dvojkombinaci byla na obou
pracovistich témér stejné frekventni (SP 34% vs. PL 32%). Specialisté
nejCastéji volili kombinaci beta-blokdtord a inhibitord ACE (47%
dvojkombinaci), naopak prakticti lékari volili  nejCastéji nejvice
deklarovanou kombinaci inhibitoru ACE a blokdtoru kalciovych kandld
(25% dvojkombinaci). Rozdil mezi pracovisti vtomto sméru byl ddan
patré vétsim podilem (zastoupenim) nemocnych skomplikacemi
ischemické etiologie v ordinacich specialistl. Také pocet nemocnych
léCenych frojkombinaci antinypertenziv. se mezi obéma soubory
vyznamné nelisil (SP 30% vs. PL 38%, n.s.). NejCastéji zjisténou
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trojkombinaci byla v obou souborech kombinace BB + D + ACEI
Ctytkombinaci antfinypertenziv vyuZivali specialisté dvakrdt vice nez
prakticti Iékafi (14% vs. 6%, n.s.). Kombinaci péti k0 jsem zaznamenala
pouze u jednoho hypertonika a to v ordinaci praktického |ékare.

Rozborem Cetnosti  vyuzivani jednotlivych ffid antihypertenziv
v monotferapii nebo kombinované |éCbé rovnéz nebyl odhalen
signifikantni rozdil mezi specializovanymi a praktfickymi |€ékafi. Diuretika,
inhibitory ACE a sartany jsou zastoupeny v témér totozném poctu v obou
souborech (SP 56 vs. PL 56%, SP 58 vs. PL 56%, SP 11 vs. PL 10%, n.s.).
Specialisté pouzivali k IECbé nejvice beta-blokatory (SP 68 vs. PL 46%, n.s).
Prakticti I€kafi nejCastéji predepisovali diuretika a inhibitory ACE (D 65%,
ACEIl 56%). Prakficti 1ékari méli vétsi pocet pacientd 1éCenych blokdtory
kalciovych kandlU (PL 48 vs. SP 30%, n.s.). Statisticky vyznamny rozdil mezi
soubory jsem zaznamenala u hypolipidemik. Hypolipidemika byla
poddvdna témér dvojndsobné  vyssimu pocltu  hypertonikl U
specializovanych |ékarl (SP 64 vs. PL 38%, p= 0,016). Prakficti Iékafri
nedostatecné uzivali hypolipidemika, i kdyz prospéch zredukce
zvysenych koncentraci cholesterolu pfi prevenci ICHS i CMP je prokdzdan
(22).

Pokud se blize podivime na studii provedenou Jozitkovou a kol.,
zjistime, Ze kombinace dvou 1€kl byla pouZita v obou souborech také
témér shodné (35% PPK IKEM vs. 33,3%). Statisticky velmi vyznamné pak
byly rozdily v pouziti trojkombinaci (PPK IKEM 30,7% vs. 14,3%) a
Ctytkombinaci antinypertenziv (PPK IKEM 16,8 vs. 3,4 %). Jednim z dOvodU
Spatné kontroly hypertenze v populaénim vzorku je i pravé tento znaény
rozdil v pouZivani kombinace fii a vice 1éki (22, 65). NejCastéji 1ékai
predepisovali nemocnym v obou souborech beta-blokatory (PPK IKEM
62,5 vs. 60,9%) a diuretika byla druhd nejCastéji predepisovand
antinypertenziva (PPK IKEM 60,9 vs. 43,9%). (22)

Pacienti zarazeni do studie HYDRA byli nejCastéji v monoterapii I€Ceni
beta-blokatory  (34%) a inhibitory ACE  (30%). Nejcastésimi
dvojkombinacemi pak byly ACEI + D a ACEl + BB (47). Naopak u
hypertonikd v madarské studii, kterou proved| Szirmai et al., 58% pacienty
uZivalo inhibitory ACE, ndsledované blokdtory kalciovych kandld
(39%)(49).

Analyza 0dajo z krdlovéhradeckych ordinaci ukdzala vysokou
prevalenci rizikovych faktort hypertenze a pridruZenych onemocnéni
(komplikace hypertenze). U prevdiné vétsiny hypertonikd (SP 94 vs. PL 90
%, n.s.) jsem zjistila alespon jeden ze sledovanych rizikovych faktord nebo
alespon jednu komplikaci, popr. oba dva parametry. Mezi soubory byl
signifikantni rozdil ve vyskytu rizikovych faktord (SP 62 vs. PL 86%, p=0,012).
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V ordinacich praktickych 1ékafd jsem zaznamenala vétsi pocet pacientU
srizikovymi faktory v porovndni se souborem pacientd [éCenych
specialistou. NejCastéji se vyskytujicim rizikovym faktorem byla
dyslipidémie, a to v obou pripadech (SP 54 vs. PL 58%, n.s.). Kazdy druhy
hypertonik navstévujici praktického I1ékare byl obézni. Obezita je spojena
s vyssi prevalenci hypertenze, kterd u obéznich osob dosahuje az 50%
(64). U obéznich hypertonikl by se mélo vice dbdt na redukci jejich
hmotnosti, protoze redukce télesné hmotnosti vede k poklesu TK a az u
20% lehcich hypertonikd k trvalé normalizaci TK (64).

Pfi porovndvdni soubord z hlediska vyskytu komplikaci hypertenze, je
sifuace opacnd. Alespon jednou komplikaci hypertenze trpi v souboru
pacientl [éCenych ve specializované ambulanci 90% hypertonikd (SP 90
vs. 46%, p < 0, 001). Velmi Castd je pritomnost ischemické choroby
srdec¢ni (QIM, nonQIM, SAP), srdeénich komplikaci a diabetu mellitu 2.
typu. Prevalence hypertenze u diabetik( 2. typu je velmi vysokd (71%) a
vyrazné stoupd az na 90%, objevi-li se mikroalbuminurie(é4). V pripadé
studie Jozifkové a kol. jsou porovnévané soubory z hlediska prevalence
rizikovych faktord u osob s hypertenzi srovnatelné. U muzl i Zzen byla
nejCastéji prokdzanym rizkovym faktorem dyslipidémie, dosahujici
prevalence vyssi nez 90% (22).

Otdzkou zUstavd, pro¢ bylo kompenzace krevniho tlaku dosazeno u
pouhych 54% hypertonikl |€Cenych praktickymi I€kafi a to i pres znacné
vyuzivani kombinacni terapie a modernich antihypertenziv. Pi€¢inou
mUze byt nedostatecnd nefarmakologickd intervence a non-
compliance pacientd. Non-complionce mUze byt zpUsobena
podcenovanim rizik Spatné leceného vysokého krevniho flaku, vedlejsimi
UCinky antihypertenziv, asymptomatickym pribéhem onemocnéni,
uzivanim velkého poctu tablet nebo vyssimi ndklady na léCbu. Chyba
lékait pak muize spoclivat ve 3Spatné komunikaci s pacientem,
nedostateCnou motivaci pacienta klécbé, v neznalosti soucasnych
trend0 1éCby arteridini hypertenze i v podcenovdni éCby izolované
systolické hypertenze a to nejen u starSich hypertonikl. Ziejmé hraje
urCitou roli i to, ze hypertenze neni zdaleka jediné onemocnéni, se
kterym se prakticti I€kafi ve svych ordinacich setkavaii.

Velice zajimavou studii je madarska studie, kterou proved! Szirmai et
al. Do studie byli zafazeni nemocni s IéCenou i neléCenou AH nebo
hypertonici nové diagnostikovani, a jedinou podminkou jejich zarazeni
byla ochota se UCastnit fohoto programu nazvaného ,,Manage it well*.
Program zahrnoval edukacni materidly pro I€kare i nemocné, pravidelné
domdci méreni TK, Casté kontroly u Iékare a diskuse I€kare a pacienta o
problematice 1éCby. U respondentl se dostavil Uspéch zlepseni kontroly
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AH U 96 % hypertonik(; pouze u 4 % hypertonik( se hodnoty TK v prdbéhu
6 mésich nezménily. Z této studie vyplyvd, Ze pokud se vénujeme
nemocnym s AH vice a pokud oni jsou ochotni spolupracovat ve smyslu
zmény Zivotniho stylu a uzivani 1ékd, méfenim TK doma a castéjsimi
kontrolami u Iékare, Ize dosdhnout Uspéchu. (42, 49)
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15. ZAVER

Vy3si hodnoty krevniho flaku zvysuiji riziko vzniku komplikaci hypertenze
a zvysuji mortalitu na kardiovaskuldrni, cerebrovaskularni i jiné nemoci.
Prevalence hypertenze je vysokd a kontrola krevninho tlaku stdle
nedostacujici. Zlepsovani detekce, diagndzy a |éCby hypertenze paffi
k hlavnim prioritdm zdravotnického systému.

Zavisi dobrd kompenzace krevniho tlaku na odborném zarazeni
I€kar0?2 Z vysledkd pomérné malého poctu studii zabyvajicich se timto
tématem vyplyvd lepsi kompenzace krevniho tlaku ve prospéch
specializovanych 1ékafd. Ukolem této studie provedené v Hradci Krdlové
bylo provérit rozdily ve farmakologické 1éc¢bé a v Uspésnosti
kompenzace krevnino tlaku diagnostikovanych hypertonikd mezi
praktickymi a specializovanymi lékari.

| kdyZ podil kompenzovanych hypertonik(d v ordinacich PL zjistény
v této praci byl nadpromérny, vysledky potvrdily lepsi kompenzaci
krevniho tlaku na specializovaném pracovisti. Cilovych hodnot krevniho
tlaku zde dosdhlo o ¢tvrtinu vice pacientl nez v ordinacich praktickych
lékard. Na tomto rozdilu se mize podilet vyssi compliance nemocnych
navstévujicich specializované ambulance. U hypertonikd dochdzejicich
do specializovanych ambulanci byly totiz Castéji pfitomny komplikace
této nemoci. Tyto komplikace jsou takové, ze vétsina nemocnych si
uvédomuije jejich zavaznost z hlediska progndzy i kvality zivota. Jsou tak
vice motivovani k I€Cbé hypertenze a spise si nezapomenou vzit IEky nez
hypertonici bez komplikaci, ktefi jsou bez potizi nebo s malymi potizemi.
Je moing, ze i hypertonici bez komplikaci, jiz svou ochotou dochdzet
do specializované ambulance deklaruji vyrazny zdjem o své zdravi, a
proto budou spiSe dodrzovat predepsanou farmakoterapii  a
doporucovany zdravy zZivotni styl.

Velkym problémem se ukdzala byt izolovana systolicka hypertenze, a
to jak v pfipadé praktickych 1ékard, tak i specializovanych ambulanci.
Zhruba dvé tretiny pacientU se Spatné kompenzovanym krevnim tlakem
mély v den méreni zjisténé hodnoty krevniho flaku odpovidaijici izolované
systolické hypertenzi (sTK = 140 mmHg, dTK < 90 mmHg). Kombinovanou
léCbu hypertenze jsem zaznamenala u 78% pacientd. V tomto ohledu
nebyly mezi soubory nalezeny rozdily. Rovnéz analyza farmakoterapie
neprinesla Zadné signifikantni rozdily. Zjisténd data ddle ukazuji vysokou
prevalenci rizikovych faktord i komplikaci hypertenze. U devadesdti
procent hypertonikG v péci specializovanych |ékafd jsem nalezla
minimalné jednu komplikaci hypertenze.
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Pokud se podivdme na studii provedenou Jozifkovou a kol., mizeme
si vSimnout veliké podobnosti vysledkd ziskanych z PPK IKEM a z 1. interni
klinikky FNHK. TotéZ nelze fici v piipadé praktickych |ékafd. Predlozend
studie prokdzala lepsi kompenzaci hypertenze v ordinacich PL nez u PL
sledovanych vjinych publikacich. Podil pacientd sTK pod 140/90
mmHg, zistény v ambulancich praktickych 1ékafd v Hradci Krdlové
(54%), je vyssi nez uvdadéji v ordinacich PL Jozifkovd (38,1%) nebo
Widimsky (18,7%). Prakficti Iékari v Hradci Krdlove take Castéji pouzivali
kombinacni 1€Cbu. Na tomto zjisténém rozdilu se mUze podilet to, Ze
Cinnost praktickych 1ékaf( v Hradci Krdlové byla sledovdna o nékolik let
pozdéji, takze se na nich mohl projevit napt. vliv vyrazné edukacni
aktivity odbornych lékarskych spoleCnosti vyvijené v poslednich letech. |
kdyz byl pocet sledovanych praktickych Iékard v nasi prdci maly, jejich
vysledky ddavaji nadéji, ze v brzké budoucnosti by se kompenzace
hypertenze v ordinacich nasich praktfickych 1€kafl mohla vyznamné
Zvysit.

K dobré konftrole krevniho tlaku je nutny komplexni a intenzivni pristup
ke kazdému pacientu. Toto mUze byt zabezpeceno pouze dobrou a
trvalou spoluprdci praktickych |€kafl se specialisty a nemocnych s 1ékari.
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ABSTRAKT

Téma: Farmakologickd IECba arteridini hypertenze ve specializované
ambulanci a u praktickych |ékaid
Sepsala: Mgr. Michaela MIcochova

CiL: Zhodnotit a porovnat farmakologickou 1éEbu hypertenze, Usp&snost
farmakologickych intervenci a rizikovy profil pacientd s hypertenzi v
ambulancich 1. interni kliniky Fakultni nemocnice v Hradci Krdlové a
v ordinacich praktickych 1ékard v Hradci Krdlové. METODIKA: Do studie
byli zafazeni diagnostikovani, medikamentdzné 1e€Ceni hypertonici. Byly
ziskdny dva soubory pacientl. Soubor padesdti pacientd z ordinaci
praktickych |ékafd a soubor padesdti pacientd ze specializovanych
ambulanci. VYSLEDKY: Cilovych hodnot krevniho tlaku (TK < 140 mmHg)
dosdhlo 78% pacientd na specializovaném pracovisti a 54% pacientd u
praktickych |ékarft. Kombinovand [é¢ba byla na obou typech pracovist
vyuzivina ve stejné mire (78%). Specializovani Iékafi nejcastéji
predepisovali beta-blokd&tory, prakticti Iékari inhibitory ACE a diuretika.
Komplikace hypertenze byly Castéjsi u pacientd na specializovaném
pracovisti (0% vs. 46%), naopak rizikové faktory se vyskytovaly vice u
pacientd lé&enych prakfickymi 1ékafi (86% vs. 62%). ZAVER: Lé&ba
arteridini hypertenze je Uspésnégjsi na 1. interni klinice Fakultni nemocnice
v Hradci Krdlové. Ve farmakoterapii nebyly zjistény signifikantni rozdily
mezi obéma typy pracovist.

ABSTRACT

Topic: Pharmacological tfreatment of arterial hypertension in
specialist ambulance and at general practitioners
Made by: Mgr. Michaela MICochovd

OBJECTIVE: The aim of the study is to evaluate and to compare
pharmacological tfreatment of hypertension, effect of pharmacological
interventions and risk profile of hypertensive patients in the cardiology
ambulance of 1st Department of Medicine, University Hospital in Hradec
Krdlové and in surgeries of general practitioners. METHOD: Only
diagnosed, drug-treated hypertensive patients were incuded, fifty
patients in each group. We compared medication, achieved blood
pressure and risk profile. RESULTS: 78% of patients in the cardiology
ambulance and 54% of patients at general practitioners achieved
recommended blood pressure levels (BP < 140/90 mmHg). Combined
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therapy was used in the same rate in the both groups (78%). The most
often prescribed medication were beta-blockers in cardiology
ambulance and ACE inhibitors and diuretics at general practitioners.
Complications of hypertension were more often in the cardiology
ambulance (90% vs. 46%), respectively the risk factors were more often in
the patients freated by general practitioners (86% vs. 62%).
CONCLUSION: The therapy of arterial hypertension was more successful
in the cardiology ambulance. But there were no signifiant differencies
observed in pharmacotherapy between cardiology and generadl
practitioners.
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