) NOVINKY V KARDIOLOGII
SEDM OTAZNIKO V LECBE HYPERTENZE

Sedm otazniku v Iécbé hypertenze

Sympozium hlavniho sponzora vyro&niho XXIX. kongresu Ceské kardiologické spole¢nosti bylo zaméfeno na Ié¢bu hypertenze.
Prof. MUDr. Ale$ Linhart, DrSc., a prof. MUDr. Michal Vrablik, Ph.D., se podrobné zabyvali cilovymi hodnotami krevniho tlaku po-
hybujicimi se mezi 120 a 140 mm Hg STK, potfebou jeho rychlého snizeni do 3 mésict od zjisténi hypertenze i tématem kombi-
nované |é¢by. Ta by méla byt nasazena jiz pfi zahajeni 1é¢by nejlépe kombinaci blokatoru systému renin-angiotenzin a blokatoru
kalciového kandlu s pfidanim diuretika ve 2. kroku a preferen¢né s vyuzitim fixnich kombinaci. Rozebrali také vybér diuretika, kdy
se shodli, ze indapamid je diuretikum s ptiznivym metabolickym profilem, dlouhym polocasem a dobrym ucinkem na snizeni
krevniho tlaku, které v béznych davkach vykazuje minimalni riziko mineralovych dysbalanci. V zavéru poukézali na potiebu sprav-
ného méfeni tlaku a prokdzany pfinos domdaciho monitoringu krevniho tlaku, optimélné spojeného s telemedicinou pro zlep3eni
kompenzace hypertenze, které by mohlo byt, zvlasté po zkuSenostech z obdobi covidovych restrikci, zavedeno do bézné praxe.

Kde mame v CR problém v kardiovaskularni
prevenci?

CRje stale mezi zemémi s nejvyssi incidenci kardiovaskularnich (KV)
onemocnént. Trendy KV rizikovych faktorl za poslednich 30 let dle studie
post-MONICA ukazuji pokles primeérného systolického (STK) a diastolic-
kého tlaku krve (DTK) ve vyssich vékovych kategoriich nad 55 let, ovéem
u jedincl ve véku 25-45 let STK i DTK stagnuje nebo dokonce stoupa (1).
Hypertenze jako jeden z vyznamnych ovlivnitelnych KV rizikovych faktord
nenf vyfeSenym problémem. Pfi sou¢asném vyskytu vice KV rizikovych
faktor( se riziko KV piihod nes¢itd, ale nasobi. Hypertenze je casto pro-
vézena dyslipidemii a dalsimi KV rizikovymi faktory a véechna tato rizika
je tfeba fesit soucasneé.

Proc je treba snizit krevni tlak rychle?

V posledni dobé se v kompenzaci KV rizikovych faktor( stavé aktuaini
otédzka Casu. Aktudlni doporuceni uvadéji nejen cilové hodnoty lécby
hypertenze, ale také casovy usek, kdy je tfeba téchto cilt dosdhnout.
DUkazy o pfinosu snizeni krevniho tlaku (TK) u pacientl s hypertenzi jsou
velmi rozsahlé. Metaanalyza 123 studif s vice nez pdl milionem ucastnikd
potvrdila, Ze pokles TK o 10 mm Hg je spojen s poklesem rizika velkych
KV ptihod (MACE) 0 20% a rizika srde¢niho selhanf o 28 % (2). Davod,
pro¢ bychom méli zahajit [é¢bu hypertenze co nejdfive po jejim zjistén,
zejména v pfipade vyssich stupnl hypertenze (obr. 1) (3), je dolozeny brzky

Obr. 1. Casovy aspekt lécby hypertenze dle aktudlinich doporuceni (3)
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rozdil (béhem prvnich 6 mésict) ve vyskytu prvni KV pfihody v zavislosti
na dosazeném snizeni TK, jak napf. ukdzala jiz v roce 2004 studie VALUE (4).

U pacientl s nové diagnostikovanou hypertenzi mizeme pri ¢asné
intervenci dosdhnout velmi vyrazného efektu, protoze zasahujeme jesté
pred stadiem rozvinutych ireverzibilnich cévnich zmén. K nejrychlejsimu
nardstu rizika KV pfihod dochézi béhem prvnich mésicl po diagndze
hypertenze (obr. 2) (5). Jde tedy o obdobi, kdy Ize do rozvoje KV rizika
¢asnou intervenci nejvyraznéji zasdhnout. Dlouhodobd sledovani navic
ukazala, ze u hypertonikll s pozdéjsim snizenim TK nenf jiz nikdy dosa-
Zeno takového poklesu KV rizika jako u pacientl s ¢asnym dosaZzenim
kompenzace hypertenze.

Kam az snizovat krevni tlak?

Viysledky studif TRANSCEND a ONTARGET, které spole¢né zahrnuly
pres 56000 pacientd, ukazaly nejnizsi riziko KV piihod (Umrti z KV pficin,
infarkt myokardu [IM], cévni mozkova piihoda [CMP], hospitalizace pro
srdec¢ni selhanf [SI]) a nejnizsi KV mortalitu pfi hodnotach STK 120-140mm
Hg (obr. 3) (6).

Cilové hodnoty TK by mély byt individualizované. Podle aktualnich
evropskych a ¢eskych doporuceni pro lé¢bu hypertenze z roku 2018
je u pacientl s hypertenzi ve véku 18-65 let prvni cilovou hodnotou
TK <140/90 mm Hg. Pokud pacient toleruje dalsi snizeni, mize byt
cilem hodnota TK kolem 130/80 mm Hg. STK by ale zpravidla nemél

Obr. 2. Kardiovaskuldrniriziko stoupd nejrychleji krdtce po vzniku hypertenze
(dle 5)
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Obr. 3. Hodnoty STK spojené s nejnizsim KV rizikem (Gmrti z KV pficin, IM,
CMP, hospitalizace pro srdecni selhdni) (dle 6)
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klesnout pod 120 mm Hg. U pacientl starsich 65 let jsou cflové hodnoty
podobné, i kdyz bychom méli byt ve snizovani TK konzervativnéjsi
a udrzet STK >130mm Hg (3). V 1éCbé hypertenze se tedy branime
pfilis agresivnimu snizovani TK na rozdil od snizovéni jiného KV rizi-
dosud nalezena.

Kontrolu dosaZenf tohoto okna cilové hodnoty STK ztézujf rézné vy-
sledky u rliznych zptsobl méreni krevniho tlaku a také vysokéd variabilita
TK, zejm. u pacientl s hypertenzi. Pacienty je tedy tfeba edukovat, ze do-
maci mefeni by méli provadét opakované a za validni povaZovat vysledek
nékolikadennich kampani méfeni, Ze u 24hodinového monitorovani je
dulezitd pramérnd hodnota. Vysokd variabilita TK je ovsem sama o sobé
také informaci poukazujici na zvysené KV riziko u daného pacienta. Lze
ji snizit nejlépe podavanim blokator( kalciovych kanald (BKK) a diuretik
a ¢asto jsou nutné kombinace antihypertenziv.

Proc je treba zahdjit Iécbu hypertenze
fixni kombinaci?

Farmakoterapie hypertenze je prikopnikem kombinované [é¢by a vy-
uzivanifixnich kombinaci v KV mediciné. Podle soucasnych doporuceni je
jiz v 1. kroku lé¢by hypertenze na misté dvojkombinace antihypertenziv
a ve 2. kroku trojkombinace, v obou pfipadech nejlépe v jediné tableté (3).
Toto doporuceni vychdzi z vysledkd studii, které ukdzaly ze 75-80% hyper-
tonikd potrebuje kombinovanou lé¢bu. Bylo také doloZeno, ze kombinace
2 antihypertenziv je pfi snizovani TK 5x Uspésnéjsi nez dvojnasobnd davka
1 antihypertenziva (7).Jde jiz o vieobecné akceptovany pristup, ktery vede
ke stéle Castéjsimu vyuzivani fixnich kombinaci. Pouziti fixnich kombinaci
prokazatelné zvysuje adherenci k 16¢bé (8),coz je dlleZity piinos vzhledem
k velmi Spatnému a v case klesajicimu dodrzovéni KV preventivni lécby
ze strany pacient( (9).

Pro ¢asné zahajeni kombinované lécby hypertenze s vyuzitim fix-
nich kombinaci svedci i dolozZeny fakt, ze ¢asnd kombinovana terapie
je v porovnani s postupnym nasazovanim antihypertenziv spojena
s nizsim rizikem KV pfihod, jako je IM, CMP nebo hospitalizace pro
srdecni selhdni, a to az o polovinu. Tyto vysledky i klinick& praxe vyvra-
ceji pocatecni obavy z fixnich kombinaci v podobé absence moznosti
individualizované titrace jednotlivych molekul, rozlienf é¢iva vyvola-
vajiciho nezéddouci Ucinky ¢i situace, kdy vynechdni 1 tablety znamena
vynechani 2 uc¢innych latek.
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Obr. 4. Postup kombinované lécby hypertenze podle aktudinich doporuceni (3)
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Proc je nejpozdéji ve 2. kroku lécby hypertenze
tfeba pridat diuretikum?

Presnou patofyziologii vzniku hypertenze u jednotlivych pacientl ne-
znadme. U vétsiny z nich je ale nadmérné aktivovan systém renin-angioten-
zin (RAS), proto je na misté v prvni fadé volit mezi tfidami antihypertenziv
léky blokujfci tento systém. V prvnim kroku je opodstatnéné také podavani
BKK, které diky svému nespecifickému vazodilatacnimu ucinku vykazuj
efekt bez ohledu na patofyziologicky mechanismus vzniku hypertenze
u daného pacienta. Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACEI)
a BKK se navic ve svych Ucincich potencuji a jsou metabolicky Setrné.

Nejcasté&jsi pficina rezistence na lé¢bu hypertenze je absence diuretika
ve farmakoterapii. Diuretikum by tedy mélo byt nejpozdéji tietim nasaze-
nym antihypertenzivem v kombinaci. | zde jsou k dispozici fixni kombinace.
Studie dokladaji, ze pridani diuretika vede k vyznamnému zvyseni podilu
pacientl s dosazenim cilovych hodnot TK (11). Pridéni diuretika ve 2. kro-
ku 1écby hypertenze je uvedeno i v oficidlnich doporucenich pro 1é¢bu
hypertenze (obr. 4) (3).

Ddvody doporuceného c¢asnéjsiho nasazeni blokatord RAS a BKK
pred diuretikem vychazeji mimo jiné z vysledkd studie ACCOMPLISH,
kterd ukazala, ze kombinace ACEI benazeprilu s BKK amlodipinem pro-
dluzuje dobu do prvni KV pfihody v porovnani s kombinaci stejného
ACEI a hydrochlorthiazidu (HCTZ), (obr. 5) (12). Kombinace ACEI a BKK
v porovnani s kombinaci ACEl a HCTZ vyznamné sniZila vyskyt slozené-
ho sledovaného parametru zahrnujiciho umrti z KV pficin, IM a CMP, ale
i kombinovanou KV a celkovou mortalitu a potiebu prvni revaskularizace
(12).U nekompenzovanych pacientt vede pridani diuretika v dalsim kroku

[écby k vyznamnému snizeni TK.

Obr. 5. Delsi doba do vyskytu KV pithod pri lécbé hypertenze ACEl + BKK
v porovndni s ACEl + diuretikem (12)
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Diuretika majf i doloZeny pffnos na sniZzeni mortality. Dostatek dlikaz{
je kdispozici u chlortalidonu, ktery prokézal také snizenf rizika CMP a pfizni-
vy vliv na srde¢ni selhdnf (studie ALLHAT), u HCTZ a u indapamidu, u néhoz
je k dispozici velké mnozstvi dat doklddajicich jeho pfinos u Siroké skaly
pacientl veetné diabetikd (ADVANCE), pacientd vysokého véku (HYVET)
¢i pacientl po CMP Iécenych kombinaci indapamidu s perindoprilem
(PROGRESS).

Jsou vSechna diuretika rovhocenna?

Chlortalidon prokazal svij pfinos ve starsich studiich s pacienty, kteff
nebyli léceni veskerou aktualiné doporucenou KV preventivni terapit. V CR je
hare dostupny pouze ve fixni kombinaci a ve vyssi davce. HCTZ je soucasti
fady fixnich kombinaci antihypertenziv. Jeho nevyhodou ale mize byt kratsf
polocas a obava z potencidlné zvyseného rizika malignich koznich nadord.
U thiazidovych diuretik mUze byt nékdy obavou aktivace RAS nebo zhorseni
kompenzace diabetu prostfednictvim navozené hypokalemie. Tykd se to
ale spise pacientl s diabetem Iécenych vysokou davkou nebo kombinaci
diuretik. Nizké dévky thiazidovych a thiaziddm podobnych diuretik jsou
metabolicky relativné Setrné.

Prima porovndni diuretik ukazujf vétsi snizeni TK pfi podéavani in-
dapamidu nebo chlortalidonu v porovnani s HCTZ (obr. 6) (13), navic
s lepsi bezpecnosti. Indapamid je diuretikum s pfiznivym metabolickym
profilem, dlouhym polo¢asem a dobrym Gcinkem na snizeni TK. M3
prokazanou metabolickou neutralitu, kdy napt. ve studii LIVE v porovnani
s enalaprilem neprokazal béhem 1 roku nepfiznivy vliv na hladinu lipidd,
glykemii ¢i télesnou hmotnost (14). V béznych davkdch podavanych
v |é¢bé hypertenze navic nevykazuje riziko mineralovych dysbalanci.
K dispozici je v Sirokém spektru davek a také jako soucast rozsitujici se
nabidky fixnich kombinaci.

Jak mé¥it krevni tlak a v dobé covidu zvlasté?

Spravné méreni TK ndm umozni vyhnout se zbytecné [é¢bé pacienta
bez hypertenze, ale také terapeutické inercii. Naméfené hodnoty TK jsou
ovsem vyrazné ovlivnény jeho velkou variabilitou.

Meéfeni TK v ordinaci nenf optimalni. Pacient je malokdy v klidu z dd-
vodu kontaktu s lékafem, diskuze o zdravotnich problémech ¢i stresu
ze samotného meéfeni TK. Nékdy neni tonometr pfi méfeni ve spravné
pozici a pacient nema opfenou pazi, nékdy muize byt nepfesné ode-
¢tena hodnota, nevhodné se pouzivajf pfistroje pro domaci méreni TK,
automatické pfistroje.

Ani domdaci méfeni TK nebyva idedlni, jak ukdzaly rozdily mezi hodno-
tami naméfenymi za stejné obdobi pacientem a digitalnim pfistrojem (15).
Pacienti navic ¢asto vyuzivaji nevalidované tonometry. Seznam pfistrojti na
meéfeni TK v domacim prostiedi nebo v ordinaci, které tspésné prosly tes-
tovanim vcetné dalSich podrobnosti, Ize najft na https://www.stridebp.org
(16). Pacienti museji byt také fadné instruovani, jak si TK doma méfit. Pfesto
ma domdaci méfeni TK vétsi vypovedni hodnotu nez méfeni TK v ordinaci.

S rizikem Umrti z KV pficin ale nejlépe koreluje TK naméfeny béhem
24hodinového monitorovani (17).
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Obr. 6. Porovndni thiaziddim podobnych diuretik s hydrochlorthiazidem pfi
snizovdni krevniho tlaku (13)
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Telemedicina vyuzivajici pfenos dat o hodnotach TK dosud nebyla
zavedena do béZné praxe. Bylo ale doloZeno, ze pouziti domaciho
méreni TK, telemetrie s pfenosem dat na délku a vzdéalena Uprava
medikace bez nutnosti ndvstévy pacienta v ordinaci vede v porovnani
s obvyklou péci k poklesu TK 0 4,7 mm Hg (18). Tento pokles TK nenf
zanedbatelny, znamend zhruba 10% snizenf rizika CMP a 5% snizenf
rizika koronarnich pfihod.

Opatreni z dlvodu covidu-19 pfinesla rozvoj telemediciny, kterou
bychom mohli podle téchto dat spole¢né s e-recepty vyuzit ke zlepseni
kompenzace TK. Je potfeba ale pouZivat validované technologie, integro-
vané do informacnich systémU zdravotnickych zafizent.

Zaver

Pfestoze je jasné prokazéno, Ze pokles STK je spojen se snizenim
rizika KV pfihod, stdle nedosahujeme optimalni lé¢by hypertenze.
vyskyt KV pfihod mély pohybovat mezi 120-140 mm Hg. Lécba ma byt
ale individualizovana. Cilovych hodnot je podle aktudlnich doporucenf
treba dosdhnout béhem 3 mésicl. V 1é¢bé hypertenze je jiz inicidlné
doporucena kombinace antihypertenziv, nejlépe blokatoru RAS a BKK,
pficemz prvnivolbou by mély byt fixni kombinace prokazatelné zvysu-
jici adherenci pacientd. V dalsim kroku jsou vhodna diuretika, z nichz
ma dobrou U¢innost, dlouhy poloc¢as a prokdzanou metabolickou
Setrnost indapamid. Vzhledem k variabilité TK je stidle nevyfeSenym
problémem spravné méreni TK. Cestou ke zlepseni spoluprace pacient(
a k dosaZeni cilovych hodnot TK je vétsf uplatnéni domaciho méfenf
krevniho tlaku a telemediciny.

Pripravila MUDr. Zuzana Zafarovd
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