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Vysoky normalni tlak/arteridlni hypertenze je jednim z rizikovych faktort a diagnostickych kritérii metabolického syndro-
mu. Metabolicky syndrom pfindsi zvysené kardiometabolické riziko. Zakladem intervence zUstavaji rezimova opatreni.
Farmakoterapie je zahajovana v souladu s aktualnimi odbornymi doporucenimi, ve vétsiné pripadl fixnimi kombinacemi
antihypertenziv ze skupin inhibitord ACE/sartanud a blokatord kalciovych kanald nebo diuretik.
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Treatment of arterial hypertension in metabolic syndrome

High-normal blood pressure/arterial hypertension is one of the diagnostic criteria of metabolic syndrome. Metabolic syndrome
is connected with an increased cardiometabolic risk. The cornerstone of treatment is lifestyle intervention. Pharmacotherapy is
iniciated with ACE inhibitors/angiotensin receptor blockers and calcium chanel blockers or diuretic according to current guidelines.

Key words: metabolic syndrome, arterial hypertension, lifestyle intervention, pharmacotherapy, target values.

Uvod

Metabolicky syndrom (MS) je soubor kardiometabolickych riziko-
vych faktord. Ke stanoveni pfitomnosti MS jsou nutné minimalné tfi
7 péti nasledujicich faktor(: nékterd ze slozek aterogenni dyslipidemie
(zvysené triglyceridy nebo snizeny HDL-cholesterol), porucha glukézové
homeostazy, nadvaha nebo obezita abdominalniho typu a zvyseny krevni
tlak (Tab. 1) (1). Za kritérium metabolického syndromu je povazovan jiz
tzv. vysoky normélni krevni tlak v hodnoté systolického krevniho tlaku
> 130 mm Hg a/nebo diastolického krevniho tlaku > 85 mm Hg, nebot je
nezavislym prediktorem poruchy metabolismu lipidl a rozvoje diabetes
mellitus 2. typu v horizontu pfiblizné 10 let. Ve vyspélych zemich, vcet-
né Ceské republiky, je prevalence MS velmi vysoka (u 5 muz(i a 4 Zen)
v souvislosti s nevhodnym Zivotnim stylem (2). V souvislosti s arterialni
hypertenzi je tfeba zminit, ze v ¢eské populaci jsou nejc¢astejsimi riziko-
vymi faktory u osob s MS pravé vysoky normalni krevni tlak a hypertenze
spolu s obezitou (3). Na pacienty s MS se v soucasné dobé pohliZi jako
na osoby s vysokym kardiometabolickym rizikem. Tyto osoby maji 2-3x
vys$sf kardiovaskularnf (KV) riziko (riziko pro ateroskleroticka vaskularni
onemocnéni, které je zde vyssi u Zen nez u muzd) a 5x vyssi riziko rozvoje
diabetes mellitus 2. typu.

Esencidlnf arteridlni hypertenze tvoff vétsinu diagnostikovanych
a léc¢enych hypertenzi. ArteridIni hypertenze je soucasné nejcastéjsim
KV onemocnénim a jednim ze zékladnich rizikovych faktor ateroskle-
rézy a jejich komplikaci. Nelze opomenout, Ze arteridlni hypertenze je
vyznamnym rizikovym faktorem i pro hemorhagické cévni mozkové
pfihody a srde¢nf i renaini selhdni. Esencialni arteridlni hypertenze
ma multifaktoridIni etiologii. Na jejim rozvoji se podili kromé gene-
tické predispozice i fada faktord zevniho prostfedi. Je zndmo mnoho
kandidatnich gen(, jejichZ polymorfismy se mohou podilet na kvalité
rdznych mechanism Fidicich krevnf tlak — zejména genl pro fizenf
renin-angiotenzinového systému, sympatického nervového systému,
metabolismu sodiku atd. Co je dllezité v kontextu propojeni pato-
fyziologickych mechanism0 mezi arteridIni hypertenzi a poruchami
glycidového hospodafistvi, i v rdmci v tomto ¢lanku diskutované lécby
arteridIni hypertenze u MS, je prokdzané propojeni gent urcujicich
senzitivitu tkani k vlastnimu inzulinu s geny regulujicimi krevni tlak
(4). Hypertenze proto nenf v soucasné dobé vniména jako pouhé zvy-
senf systolického (> 140 mm Hg) anebo diastolického (= 90 mm Hg)
krevniho tlaku, ale jeji casty vyskyt s metabolickymi rizikovymi faktory
(hypercholesterolemii, poruchami glukézové homeostazy, inzulinovou
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rezistencf aj.) vede nékteré odborniky k oznacenf arteridIni hypertenze
jako metabolické choroby (5).

Co rikaji o lécbé hypertonikii s metabolickym
syndromem nejnovéjsi odborna doporuceni?
Nejnovéjsi odbornd doporucenf pro diagnostiku a Ié¢bu arterial-
ni hypertenze z r. 2018 vznikld ve spolupraci Evropské kardiologické
spolec¢nosti a Evropské spolecnosti pro hypertenzi (ESC/ESH) se lé¢bé
hypertenze u MS konkrétnéji nevénuiji (6). Jako specificka situace jsou
uvedeni pouze pacienti s diabetem jako jednim z moznych rizikovych
faktorl obsazenych v definici MS. Léc¢ba arteridlni hypertenze ma byt
zapocata v zavislosti na vstupnich hodnotach krevniho tlaku s pfihléd-
nutim k vysi KV rizika (které je mimo jiné zvysené prave u osob s MS).

Nefarmakologicka lécba

Nefarmakologicka opatrent jsou zékladem ovlivnéni vsech rizikovych
faktorl MS. Zména Zivotniho stylu mize byt nekdy dostacujici k odda-
leni nebo predchazeni potreby farmakoterapie zejm. u osob s vysokym
normalnim tlakem a hypertenzi 1. stupné (viz Tab. 2). TéZ mUZe zvysit
antihypertenzni Uc¢inek jiz zavedené farmakoterapie. Z druhé strany je tfreba
poznamenat, ze ¢ekanf na Ucinek zmén zivotniho stylu nesmi oddalit zave-
denifarmakoterapie u osob s poskozenim cilovych orgdnt nebo vysokym
KV rizikem. Je zndmo, Ze perzistence k opatfenim zdravého zivotniho stylu
je vdlouhodobém horizontu slaba (7). K prokdzanym nefarmakologickym
opatfenim vedoucim ke snizovan hodnot krevniho tlaku patif restrikce
piijmu sodiku, omezeni spotteby alkoholu, vysoky pfijem ovoce a zeleniny,
snizeni hmotnosti a jeji udrzeni v idedinim rozmezi a pravidelna fyzicka
aktivita. Pravé sniZeni pfijmu soli pod 5 g denné (odpovidajici 2 g sodiku,
tzn. 1 ¢ajova Izicka kuchynské soli) je spojeno se statisticky vyznamny
snizenim hodnot krevniho tlaku, kdy tento Ucinek je akcentovan mj. u je-
dinct MS (8). Pfijem sodiku je v nasich zemich asi 2x vy3si. Naopak draslik
obsazeny v ovoci a zeleniné vede ke snizovani hodnot krevniho tlaku. Velmi
zajimavé je doporucent ke snizovani télesné hmotnosti nejen k cilovému
body mass indexu (BMI), ale i k cflové hodnoté obvodu pasu. Pfi redukci
hmotnosti totiz dochdzi u pacientll zejména s MS nejprve ke zmenseni
visceralni tukové tkané, takze staci pokles hmotnosti 0 5-10 % a visceralnf
tukovd tkar se zmensi o 20-30 %! Dojde ke zlepseni inzulinové senzitivity
a nasledné ke zlepseni dalsich rizikovych faktord.

Déle je prokdzano, ze koufeni tabdku ma okamzity i prodlouzeny
Ucinek na zvyseni hodnot krevniho tlaku cestou aktivace sympatického
nervového systému, a proto je zanechdni kourenf dalsim dudlezitym
milnikem v nefarmakologické é¢bé arteridIni hypertenze. Z dalsich
zlozvykU je velmi pozoruhodny vyvoj stran doporucené, resp. spise
povolené maximalni davky alkoholu, kterd se od predchazejicich dopo-
rucent li$f svym dalSim snizovanim. Souhrnna tabulka 3 ukazuje zmény

Zivotniho stylu vhodné ke sniZzeni hodnot krevniho tlaku.

Zahajovani farmakoterapie hypertenze
u metabolického syndromu

Nejnovejsi odbornd doporuceni pro 1é¢bu arteridini hypertenze
ESC/ESH z 1. 2018, jak bylo jiz vySe zminéno, nevénuji pozornost lé¢bé
hypertenze u samotného MS. Lé¢ba je u nekomplikovanych hyperto-
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Tab. 1. Soucasnd definice metabolického syndromu: piitomnost tif a vi-
ce z ndsledujicich péti faktord dle Harmonizing definition of Metabolic
Syndrome (2009)

Zvyseny obvod pasu

> 102 cm u muzl
>88cmuZen

Zvysené triglyceridy > 1,7 mmol/I nebo specificka [é¢ba

< 1,0 mmol/l u muzd

< 1,3mmol/l u zen nebo

specificka lé¢ba

STK > 130 mm Hg a/nebo DTK > 85
mm Hg nebo antihypertenzni lé¢ba

Snizeny HDL-cholesterol

Zvyseny krevni tlak

Zvysena glykemie nala¢no > 5,6 mmol/I nebo porusena
glukoézova tolerance nebo DM 2. typu

STK - systolicky krevni tlak, DTK - diastolicky krevni tlak, DM — diabetes mellitus (1)

nikd zahajovana primarné dle hodnoty krevniho tlaku a pak se dale
rozhodujeme dle celkového KV rizika (dle Tab. 2).

Otézka farmakologické Ié¢by v piipadé vysokého normalniho tlaku
(definice a klasifikace arteridIni hypertenze viz Tab. 2), ktery je jednim
z diagnostickych kritérif MS, je feSena pouze u pacientt s velmi vysokym
KV rizikem, kteff jiz majf KV onemocnéni, a to zejména ischemickou
chorobou srdec¢ni (tfida doporuceni llb, Urover dikazd A) (6). U pa-
cientl s MS platf stejné jako u ostatnich osob s vysokym normalnim
tlakem v primarni prevenci KV onemocnéni doporuceni zmén zivot-
niho stylu (tfida doporucenf |, Urovery dlikazd A). Toto doporucent je
vrozporu s predchozim z ¢eskych doporucenti, kde napf. u diabetikl je
povazovani za ,rozumné” zahajovat farmakoterapii i u osob s vysokym
normalnim tlakem.

U hypertenze 1. stupné (mirnd hypertenze) se doporucuje okamzité
zahdjenf farmakoterapie u osob s vysokym KV rizikem (coz vétsinou
pacienti s MS splnuji); nebo velmi vysokym KV rizikem v pfitomnosti
KV onemocnéni, postizeni ledvin a pfitomnosti orgdnovych zmén
hypertenze (napt. hypertrofie levé komory srdecni, nélez na o¢nim
pozadf, albuminurie aj.). Pokud jsou hypertonici v nizkém nebo stfed-
nim KV riziku (zfejmé bychom nasli mladsi hypertoniky 1. stupné s MS
a napf. méné vyjadrenou tizi ostatnich KV rizikovych faktord), Ize vyckat
3-6 mésicl po implementaci rezimovych opatfeni a teprve pfi neu-
speéchu zavést farmakoterapii. Stredné tézkd nebo tézkd hypertenze se
u osob s nejen MS lé¢i farmakologicky vzdy a nové doporuceni kladou
ddraz na dosazeni kontroly hypertenze do 3 mésicu.

Vhodna antihypertenziva k farmakoterapii
hypertenze u metabolického syndromu

Nase narodni doporuceni Ceské spolecnosti pro hypertenzi z r. 2017
uvadéji, ze pro hypertoniky s metabolickym syndromem je tfeba vybrat
antihypertenziva s metabolicky pfiznivym efektem, tj. inhibitory ACE nebo
sartany, které zlepsuji citlivost k inzulinu a snizuji riziko vzniku diabetes
melllitus 2. typu (9). Pokud nestaci v monoterapii k dosazeni cilové hodnoty
krevniho tlaku, kombinuiji se s metabolicky neutrdlnim blokatorem kalci-
ovych kanalt nebo metabolicky neutrdinim diuretikem (indapamidem).

U pacientd s metabolickym syndromem a hypertenzi nebylo pro-
vedeno velké mnozstvi studii. Nejvyznamnéjsi z nich je studie STAR (the
Study of Trandolapril-verapamil And insulin Resistance). Nemocni byli
randomizovani na lé¢bu trandolaprilem s verapamilem nebo losartanem

s hydrochlorothiazidem. Prvni [é¢ebna kombinace po témeéf rocnfléché
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vyznamné sniZila hladinu glykemie ve 2. hodiné ordlniho glukézového
testu (0GTT) a druhd kombinace naopak vyznamneé zvysila hladinu této
glykemie. Na konci studie STAR bylo dosazeno stejného poklesu krevni-
ho tlaku v obou Ié¢ebnych vétvich. Hladiny glykovaného hemoglobinu
(HbA ) a plazmatického inzulinu byly vyznamne vyssi ve vétvi lécené
losartanem a thiazidovym diuretikem ve srovnani se skupinou lé¢enou
trandolaprilem a verapamilem. Dal$im velmi dilezitym vysledkem studie
STAR bylo snizeni rizika vzniku diabetes mellitus 2. typu u nemocnych
lé¢enych trandolaprilem v kombinaci s verapamilem oproti druhé lécebné
vetvi; [é¢ba trandolaprilem v kombinaci s verapamilem sniZila relativni
riziko vzniku diabetes mellitus 2. typu u hypertenznich nemocnych s me-
tabolickym syndromem a porusenou glukézovou toleranci ve srovnani
s nemocnymilécenymilosartanem s hydrochlorothiazidem téméf o 17 %
(10). Thiazidova diuretika v zavislosti na davce zhorsujf inzulinovou rezi-
stenci a zvysuji riziko vzniku diabetes mellitus 2. typu v priméru o 30 %
a je evidentni, Ze tento negativni U¢inek nedokazal ve vyse zminéné studii
STAR vyrovnat ani pfidany losartan. Proto u pacientl s diabetem nebo
v prediabetu volime dle nasich narodnich doporucenf radéji diuretika
podobna thiazidiim, coZ je chlorthalidon a pfedevsim indapamid, ktery
je unds dostupny samostatné nebo i ve fixni kombinaci.

Nova evropskd doporuceni tento postup preferujici indapamid az
tak nepodporuji. Pfipoustéji probéhlou debatu o mozné superiorité
indapamidu a chlorthalidonu nad hydrochlorothiazidem co do jejich
kardioprotektivity a pozitivnich Ucinkl na metabolismus glycidd, nic-
méné stavéji vsechny tyto tfi léky na stejnou Uroven. Jako ddvod uva-
déji neprovedentf klinickych studif, kde by byla thiazidova a thiazidim
podobna diuretika zkoumana v pfimém porovani; jako dalsi dlvod
uvadeji sirokou dostupnost fixnich kombinaci ACE inhibitord nebo
sartand s thiazidovymi diuretiky.

Nova evropska doporucenf nezatracuji roli metabolicky neutralnich
antihypertenziv (ACE inhibitord, sartant a blokatord kalciovych kanald)
uMS, naopak je doporucuji jako Iéky prvnivolby u tplné viech nekompliko-
vanych hypertonikd a diabetes ani MS pfitom jiz nezmiriuji. Podporujf kon-
cept zahajovani farmakoterapie hypertenze nekomplikovanych hypertonik(
fixni dvojkombinaci (kromé hypertonikd 1. stupné s nizkym KV rizikem,
kde Ize uzit pouze monoterapie ACE inhibitorem nebo sartanem), kde ma
své jasné misto ACE inhibitor nebo sartan s blokatorem kalciovych kanald
nebo diuretikem. Pokud tato dvojkombinace nestaci k dosazeni cilovych
hodnot krevniho tlaku, pfidava se opét do fixni trojkombinace chybéjict
diuretikum nebo blokator kalciového kanalu (tato fixni trojkombinace je
mimochodem u nds dostupna pouze s indapamidem jako zastupcem
diuretik). Uziti fixnich kombinaci zlepsuje complianci a perzistenci k 1é¢beé,
¢imZ zlepSuje ve vysledku kontrolu arteridini hypertenze (11-14). Teprve
jako dalsi antihypertenziva prichdzeji do 4- a vicekombinaci spironolakton,
betablokdtory a centralné plsobici antihypertenziva.

Pravé centralnf antihypertenziva jsou vhodna do kombinacnf terapie
arteriaIni hypertenze u jedincli s MS, protoze snizuji inzulinovou rezistenci
az 0 25 %: alfablokétory nebo relativné nova generace centralné pasobicich
antihypertenziv — inhibitory imidazolinovych receptor (tj. rilmenidin nebo
moxonidin). Tato antihypertenziva nejsou dle narodnich ani evropskych
doporucenich fazena mezi antihypertenziva prvni volby a méla by byt
uZita a7 jako soucast vicekombinacni 1écby.
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Tab. 2. Definice a klasifikace arteridini hypertenze podle méfeni v ordinaci (6)
Systolicky TK Diastolicky TK
<120 a <80
120-129 80-84

Kategorie

Optimalni

Normalni a/nebo

Vysoky

i 130-139
normalni

a/nebo 85-89

Hypertenze
1. stupné
(mirnd)

140-159 a/nebo 90-99

Hypertenze
2. stupné
(stfredné
zavazna)

160-179 a/nebo 100-109

Hypertenze
3.stupné
(zavazna)

> 180 a/nebo > 110

I1zolovana
systolicka
hypertenze

> 140 a <90

TK - krevni tlak v mm Hg

Tab. 3. Nefarmakologickd opatieni v Iécbé hypertenze, upraveno dle 6

Doporuéeni Trida Uroven
P doporuceni | dikazi
Snizeni pfijmu soli < 5 g denné | A

Snizeni konzumace alkoholu
< 14 jednotek tydné u muzl I A
< 8 jednotek tydné u zen

Viyvarovat se excesu v piti alkoholu Il C

Zvysit konzumaci zeleniny, cerstvého ovoce,
ryb, ofechl a nenasynecenych tukd (olivovy
olej); snizit konzumaci masa; doporucena

konzumace nizkotu¢nych mlécnych vyrobkd

Kontrola télesné hmotnosti v prevenci
obezity (BMI >30 kg/m? nebo obvod
pasu >102 cm u muzl a > 88 cm u Zen) A
k dosazeni BMI k 20-25 kg/m? a obvodu
pasu < 94, resp. 80 cm

Doporucena pravidelna aerobni aktivita
(napf. negjméné 30 min stfedné tézké | A
dynamické zatéze 5-7 dni v tydnu)

Doporuceno zanechani koufenti | B

BMI - body mass index. Jednotka alkoholu odpovidd 125 mlvina nebo 250 ml piva

Cilové hodnoty krevniho tlaku

V ndrodnich doporucenich zr. 2017 se uvadi nutnost snizeni krevni-
ho tlaku vambulanci pod hodnoty 140/90 mm Hg. Na zékladé vysledk
studie SPRINT (Systolic Blood Pressure Intervention Trial) se dodava, Ze
zejména u nemocnych s vysokym KV rizikem by se mély cflové hodnoty
krevniho tlaku pohybovat okolo 130/80 mm Hg. Do této skupiny spadajf
i pacienti s MS. Ve zminéni studii SPRINT byla porovnavana intenzivni
kontrola hypertenze k hodnotdm 120 mm Hg oproti standardni [é¢bé
s udrzenim hodnot krevniho tlaku okolo 136 mm Hg, s tim, Ze pacienti
s tésnéjsi kontrolou krevniho tlaku méli vétsi prospéch z [écby (15). Dle
aktudlnich nejnovéjsich evropskych odbornych doporuceni by méli
byt vsichni hypertonici mladsi 65 let v pfipadé dobré tolerance 1écby,
nezdvisle na pfitomnosti nekomplikované hypertenze, diabetu, KV
nebo cerebrovaskuldrnich onemocnéni léceni k cilovému systolickému
krevnimu tlaku pod 130 mm Hg (pouze u nefropatl < 140 mm Hg do
130 mm Hg, pokud je tolerovano). U hypertonikd starsich 65 let je cilo-
vym rozmezim systolického krevniho tlaku 130-139 mm Hg, opét pfi
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dobré toleranci lécby. Z vysledkd studie SPRINT ale plyne, Ze u Zddné
skupiny hypertonikd by nemél byt systolicky krevni tlak snizovén pod
hodnoty 120 mm Hg, protoze v téchto hodnotach jiz neni prokézan
prospéch z 1é¢by a je vyssi vyskyt nezddoucich ucinkd. S hodnotami
diastolického krevniho tlaku je vie jednoduché, mély by byt v rozmezi
70-79 mm Hg u viech hypertonikd. V evropskych doporucenich nenf
cflovd hodnota krevniho tlaku u MS diskutovana, ale je zfejmé, Ze je
stejna jako u ostatnich hypertonikd.
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Zaveér

Je tfeba zddraznit, ze modifikace Zivotniho stylu, zanechéni koutent,
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arozvoje diabetes mellitus 2. typu. Pri farmakoterapii vybirame preferenc-
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kanalt nebo diuretiky; v ¢eskych podminkach spise s indapamidem.
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