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Zacit spravne
a veéas se vyplati

Milan Pliva

Arteriaint hypertenze (AH) je velmi ¢astym chronickym onemocnéenim,
které patri mezi nejuyznamnéjst ovlivnitelné rizikové jaktory
kardiovaskuldrnich (KV) chorob. V Ceské republice postihuje AH

ast 40 % dospelé populace. Zhruba jen u poloviny z téchto jedincu je
diagnostikovana a lé¢ena. Pouze sestina z diagnostikovanych a lécenych
pacientu dosahuje cilovych hodnot krevniho tlaku (TK). Doporucené
postupy pro diagnostiku a lécbu arterialni hypertenze doporucuji jeji
casnou diagnostiku, neodkladné zahdjent léchy a pripadneé jeji vcasnou
eskalact pri nedosazent cilovych hodnot do tri mésict. Zakladem
Jarmakologické lecby AH jsou fixni kombinace antihypertenziv. Pruni
volbou by méla byt fixni dvojkombinace inhibitoru ACE a blokdtoru

kalciového kanalu, ktera disponuje daty o diouhodobém pozitivnim efektu
na ovlivnent KV prognoézy. Hlavnim cilem léchy AH je kromé kontroly TK
predevsim snizent celkoveho KV rizika. Prezentované kazuistiky popisuji

Uvod

V dospélé populaci Ceské republiky
dosahuje prevalence arteridlni hyper-
tenze (AH) asi 40 %.! Celkem 2,2 mi-
lionu nasich obcanl kazdoroc¢né na-
vstivi |ékare s diagnézou AH, jsou
tedy diagnostikovani a Ié¢eni. Obca-
né v produktivnim véku tvori asi 40 %
z této skupiny.? Alarmujicim faktem je
skute¢nost, ze pouze 16 % z téchto
hypertonikd dosahuje cilovych hod-
not krevniho tlaku (TK).%* Odhaduje
se, ze dalsi zhruba dva miliony ob¢a-
nd nasi zemé AH trpi, na svou dia-
gnbézu, a tedy i léCbu Cekaji.? Tyto
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skute¢nosti maji vyznamné negativ-
ni dopady nejen na zdravotni systém,
ale také na oblast socialni a na ekono-
miku. V primém dulsledku hyperten-
ze totiz v Cesku kazdoro¢né predcas-
né zemre okolo 10 tisic osob mladsich
65 let. AH je tedy v Ceské republice
|é¢ena stale nedostatecné, a navic
pozdé€, prestoze ma jeji kompenzace
smysl v kazdém véku.?

Prvnim nutnym predpokladem
ke zlepseni situace je screening v po-
pulaci. Neinvazivni méreni TK auto-
matickymi tonometry je vySetieni velmi
dobre dostupné, jednoduse provedi-
telné, interpretovatelné, nezatézujici

wyuzitt fixni kombinace perindopril arginin/amlodipin, kterd témito daty
disponuje a u vétsiny pacientut vede k dosazeni cilovych hodnot TK.

alevné (obr. 1). AH je definovana systo-
lickym TK > 140 mmHg a/nebo diasto-
lickym TK > 90 mmHg mérenym v ordi-
naci. U diagnostikovanych pacientl by
méla byt dle doporucenych postupt
pro management AH neprodlené za-
hajena lé¢ba s cilem dosazeni optimal-
nich hodnot TK do tif mésicl od stano-
veni diagndzy.* Témér vsichni pacienti
s AH potrebuji k dosazeni cilovych
hodnot TK nizsich nez 130/80 mmHg
(obr. 2) kromé 1é¢by nefarmakologic-
ké (obr. 3) i Ié¢bu farmakologickou.
Zakladnim kamenem farmakologické
IéCby jsou dle doporucenych postupt
pro vétSinu hypertonikd jiz vice nez
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Normalni TK
120-129/80-84

Optimalni TK
<120/80

\/

Zopakovat meéreni TK
min. za 5 let

\

min. za 3 roky

Zopakovat méreni TK
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Vysoky normalni TK
130-139/85-89

maszk‘?j;nou —> e
o nebo HBPM
hypertenzi

Opakované mereni TK
v ordinaci

Zopakovat méreni TK
min. 1x ro¢né

Obr.1 Screening a diagnéza hypertenze (hodnoty v mmHg)

ABPH - 24hodinova monitorace; HBPM - métreni TK v domacich podminkach; TK - krevni tlak

Primarni cil < 140/90 mmHg u vSech pacientt

Sekundarni cil < 130/80 mmHg nebo nizsi, pokud jsou tyto hodnoty tolerovany

Vek <60 let

cilovy TK

120 az < 13 mmHg

<65 let

i

130 az < 140 mmHg

Tyto citlové hodnoty jsou doporucovdny pacientium bez ohledu na vysi jejich KV rizika
a stejné hodnoty jsou doporucovdny pacientiim s manifestnim KVO i bez néj.

Obr.2 Cilové hodnoty TK

TK - krevni tlak; KV - kardiovaskularni; KVO - kardiovaskularni onemocnéni

Podle odkazu 13

- Omezeni denniho piijmu soli pod 5 g/24 hodin

- Omezeni prijmu alkoholu na max. 14 jednotek u muzl a 8 jednotek u zen za tyden

(1 jednotka = 125 ml vina nebo 250 ml piva)

- Zvyseny prijem zeleniny, ovoce, ofiskt, ryb, nenasycenych mastnych kyselin

- Cilovy BMI 20-25 kg/m?, obvod pasu 94 cm u muzi a 80 cm u Zen

- Alespon 30 minut mirného aerobniho cvi¢eni 5-7x v tydnu

- Nekuractvi

Obr.3 Doporuc¢eni nefarmakologické lé¢by hypertonika

BMI - index telesné hmotnosti

Podle odkazu 4

Sest let fixni kombinace |écCiv (obr. 4) .46
Za fixni kombinaci prvni volby je dnes
povazovana dvojkombinace inhibito-
ru angiotenzin konvertujiciho enzymu
(ACE) a blokétoru kalciového kana-
lu,” ktera vede k dosazeni optimélnich
hodnot TK u vice nez 80 % hypertoni-
kd. Ddvodem pro zménu v doporuce-
nych postupech byla zjisténi ukazujici,

Ze monoterapie vede k dosazeni opti-
malnich hodnot TK pouze u necelych
30 % pacient.” Déle vime, Ze fixni
kombina¢ni Ié¢ba vede k normaliza-
ci TK vyssi 0 30 % v porovnani s kom-
binaci volnou® a také k niz§imu riziku
hospitalizace.’

Jednim z cild 1é¢by AH je snizeni cel-
kového KV rizika a pozitivni ovlivnéni
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Hypertenze
<140/90

Potvrzeni dg.

—> ABPM nebo HBPM

dlouhodobé KV prognézy. Tento cil by
mé&l byt bréan v potaz pfi volbé& ,slo-
zeni” fixniho kombina¢niho 1éku. Op-
timalni fixni kombinacni 1é¢ba by totiz
méla, kromé& pomoci s dosazenim
a udrzenim cilovych hodnot TK, mit
také dlkazy o pozitivnim vlivu na dalsi
faktory vyznamné ovliviiujici dlouho-
dobou KV prognézu. Mezi tyto fakto-
ry fadime napriklad pozitivni ovlivnénf
funkce endotelu nebo faktord zanétu.
Dle dostupnych dat se totiz ukazuje,
Ze Spatn¢ lécend hypertenze je spoje-
na dokonce s jesté veétsSim zdravotnim
rizikem nez hypertenze nelécend, coz
mUze byt dano variabilitou TK.?

V ramci diagnostiky a déle pravi-
delné pri klinickych kontrolach patra-
me po dalSich rizikovych faktorech KV
chorob (diabetes, dyslipidemie, kou-
feni atd.) ¢i po eventudIni pritomnos-
ti/vyvoji hypertenzi mediovaného or-
ganového poskozeni (hypertension
mediated organ damage, HMOD).
Diagnostika/sledovani vyvoje HMOD
spociva ve stanoveni hodnot glomeru-
larni filtrace a poméru albumin/krea-
tinin v modi, ve vysetreni o¢niho po-
zadi, vyhodnoceni elektrokardiogramu
(EKG) a eventuélné v echokardiogra-
fickém vysetreni (tab. 1). Pritomnost
¢i vyvoj HMOD v prabéhu 1é¢by ndm
vedle pravidelnych kontrol TK pomaha
sledovat Uspésnost nastavené léCby.

Kazuistika prvni
38lety obézni, doposud interné ne-

léceny exkurak s prvotnim zachytem
hypertenznich hodnot TK v pribéhu
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1 tableta

dvojkombinace
Krok 2 -

1 tableta tojkombinace
Krok 8 -

2 tablety trojkombinace

+ spironolakton

¢i jiny lék

Podédtec¢nt terapie -

ACE-i nebo AT,
blokator + blokétor kalciového

kandlu nebo diuretikum
ACE-i nebo AT,
blokator + blokétor kalciového
kandlu + diuretikum

¢

\ 2

Rezistentni hypertenze
pridat spironolakton
(25-50 mg denne)
nebo jiné diuretikum,
alfa- nebo betablokator

Betablokdtory

Zvazte monoterapii u nizkorizikovych
pacientli s hypertenzi 1. stupné
¢i velmi starych krehkych pacienti

Zvazte odeslani
do specializovaného centra k dosetieni

Podani betablokatort zvazit v jakékoli fazi 1é¢by, pokud je k jejich podavani specifickd indikace (srde¢ni selhani,
angina pectoris, fibrilace sini, stav po infarktu myokardu, mladé Zeny jiZ téhotné nebo zvazujici t¢hotenstvi)

Obr. 4 Zaklad medikamentézni 1é¢by nekomplikované arteridlni hypertenze

ACE-i - inhibitor angiotenzin konvertujictho enzymu; AT, - angiotenzin 1

Podle odkazu 4

Tab.1 Hodnoceni hypertenzi mediovaného organového postizeni

Zakladni screeningova vysetireni Indikace a interpretace

12svodové EKG

Pomér albumin : kreatinin v moci
Stanoveni kreatininu a glomerularni filtrace
Vysetreni o¢niho pozadi

EKG - elektrokardiografie; LK - leva komora

lé¢by bloku bederni patere. Napla-
novana kontrola TK po odezné-
ni algické symptomatiky. Pri vstup-
nim vySetrfeni v ordinaci naméren
TK 146/91 mmHg, EKG s fyziologic-
kym nalezem, bez znamek hypertro-
fie levé komory srde¢ni (LK), index té-
lesné hmotnosti (BMI) 32,7, fyzikalni
nélez kromé obezity v normé. Subjek-
tivné zcela bez obtizi. Rodinnd anam-
néza negativni stran KV chorob. Byly
naplanovény screeningové odbéry (mi-
neralogram, KO, renalni funkce, jater-
ni testy, glykemie, lipidogram, kyselina
mocova, rozbor moce), ultrazvukové
vysetreni (UZ) bricha, o¢ni vySetreni
a doporuc¢eno méreni TK v domacim
prostiedi. Pacient pouc¢en o vhodnos-
ti rezimovych opatreni s cilem reduk-
ce hmotnosti. Kontrola s vysledky do-
porucenych vysetreni v odstupu dvou
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Screening zndmek hypertrofie LK srde¢ni
a dalsich moznych srde¢nich abnormalit

detekovanych EKG, dokumentace srde¢ni
frekvence a srde¢niho rytmu

Detekce mozného postizeni ledvinnych funkei
Detekce mozného postizeni ledvinnych funkei

Detekce hypertenzni retinopatie

tydnd. Laboratorni vysledky dolozi-
ly hrani¢ni hodnotu LDL cholesterolu
(3,1 mmol/1), jinak byly vysledky vy-
Setfeni v norm¢. UZ bricha bez pato-
logie. O¢nim vysetrenim byla stanove-
na diagndza hypertonicka angiopatie.
Domaci méreni TK potvrzuje diagné-
zu AH, kdy byl z 29 méreni zjistén
pramérny systolicky TK 144 mmHg.
Na zékladé téchto zjisténi byla zaha-
jena léc¢ba kombinaci perindopril ar-
ginin 5 mg + amlodipin 5 mg s kon-
trolou v odstupu jednoho mésice. Pri
této kontrole pacient udava dobrou to-
leranci 1é¢by, obtize nema. Proto byla
pacientovi predepsana fixni kombina-
ce. Nicméné dle domaciho méreni byl
pramérny systolicky TK 134 mmHg,
pri¢emz jsou patrny i klidové peakové
hodnoty prevysujici 150 mmHg a neni
zaznamenan pokles pod 110 mmHg.

Cilové hodnoty priimérného systolic-
kého TK u tohoto pacienta by idealné
mély byt okolo 120 mmHg. Bylo tedy
pristoupeno k posileni davky antihy-
pertenziv na perindopril arginin/amlo-
dipin 10 mg/10 mg. Prozatim posled-
ni kontrola probéhla v odstupu Sesti
tydnd. Subjektivné se pacient citi velmi
dobre, pramérny systolicky TK pri do-
macim méreni dosahuje 125 mmHg.
Tato hodnota je z naseho pohledu
optimalni. Byla zddraznéna nutnost
nefarmakologickych opatreni prede-
v§im ve smyslu pravidelného pohybu
a zmény stravovacich navykd s cilem
redukce hmotnosti, a tim sekundarné
i zlepSeni parametr( lipidogramu a ko-
rekce TK.

Prezentovanéd kazuistika ukazu-
je moznosti vyuziti fixni kombinace
perindopril arginin/amlodipin, kdy
jednoduchou uptitraci do maximal-
nich davek doslo v relativné kratkém
Case k dosazeni optimélnich hodnot
TK, resp. k relativnimu sniZenfi rizika
vzniku manifestni KV prihody. Vyuziti
jedné tablety podéavané jednou denné
navic zvySuje Sanci na dobrou perzi-
stenci/adherenci k 1é¢bé. V odstupu
Sesti mésicl od zahajenf IéCby planu-
jeme také kontrolni vysetfeni o¢niho
pozadi k posouzeni efektu optimaliza-
ce TK a kontrolu lipidogramu.
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Tlustracnt foto. Véechny osoby jsou modelem. Zdroj: iStock

Kazuistika druha

60lety diabetik, po ischemické cévni
mozkové prihodé. K vySetreni odeslan
pro opakovan¢ nekorigované hodno-
ty TK. PFi prvni navstévé nasi ambu-
lance byl subjektivné bez obtizi. Ob-
jektivné bez neurodeficitu, fyzikalné
krom obezity bez patologie. EKG s fy-
ziologickym nalezem. TK v ordinaci
174/118 mmHg, BMI 34. Udavg, ze
v domacim prostiedi miva TK nizsi,
u lékart vzdy vyssi, doma obvykle cca
140/100 mmHg. Aktudlné lécen ky-
selinou acetylsalicylovou, metoprolo-
lem 25 mg, telmisartanem 40 mg, ro-
suvastatinem 20 mg a metforminem

kazdodenni praxe v ordinaci

500 mg dvakrat denné¢. Laborator-
né doloZena dobra korekce diabetu
s hodnotou glykovaného hemoglo-
binu 42 mmol/mol, optiméini hod-
noty mineralogramu, lipidogramu,
jaternich testd, funkce stitné zlazy, pri-
tomno ale rendlni poskozeni s hodno-
tou kreatininu 133 pmol/I a normalni
hodnotou urey. Byla provedena Upra-
va antihypertenzni 1écby, kdy u dia-
betika byl preferenéné zvolen vhod-
ny inhibitor ACE pred sartanem.
Nasazena kombinace perindopril ar-
ginin 10 mg + amlodipin 5 mg. Bylo
doporuceno ocni vysetreni, UZ bfi-
cha, rozbor moce a kontrola renal-
nich funkci. Po tydnu pacient prichéazi
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na neplédnovanou kontrolu, subjek-
tivné opakované stavy slabosti, mo-
tani hlavy, TK pri domacim méreni
okolo 110/60 mmHg. Antihypertenz-
ni léCba byla redukovédna a preve-
dena na fixni kombinaci perindopril
arginin/amlodipin 5 mg/5 mg. Telefo-
nicka kontrola byla provedena s od-
stupem jednoho tydne. Subjektivné
zlepSeni stavu, tlak krve miva pacient
mezi 120-125/70-75 mmHg, hlava
se jiz nemota. Doporuceno pokraco-
vat v zavedené |é¢bé. Klinické kontrola
naplanovana s vysledky doporucenych
vySetreni. V pripad€ tohoto pacienta je
nutné zddraznit potrfebu komplexniho
pohledu na vsechny rizikové faktory
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KV chorob. Optimalizace TK je tak
jednim z cild 1é¢by a je zcela nezbytné
dosahovat optimalni korekce vsech ri-
zikovych faktor(. Vzhledem k soucas-
nému diabetu je vhodnéjsi z inhibitord
systému renin-angiotenzin-aldosteron
zvolit inhibitor ACE pred sartanem. Vy-
uzitim fixni kombinace perindopril ar-
ginin/amlodipin doslo k vyznamnému
symptomatickému snizeni TK a vzhle-
dem k Siroké moznosti davkovani jed-
notlivych slozek této fixni kombinace
nebyl problém v nalezeni optimalni
sily kombinace vedouci k dosazeni ci-
lovych hodnot TK.

Diskuse

Choroby srdce a cév jsou v Ceské
republice nejcastéjsi pricinou umrti,
umira na né 38 % muzl a 44 % zen.?
Jejich pricinou je nejcastéji ateroskle-
rotické KV onemocnéni (ASKVO).
Ateroskleréza je chronické zanétlivé
onemocnéni, jehoz rozvoj a rychlost
manifestace jsou ovlivnény mnoha ri-
zikovymi faktory. Nejcasté&jsim ovlivni-
telnym rizikovym faktorem ASKVO je
arteridlni hypertenze. Vztah mezi za-
nétem a AH je obousmérny.’® Zanét
potencuje rozvoj/tizi AH, a naopak
nekontrolovana AH pusobi prozanét-
livé. Dalsim faktorem, ktery vyznam-
né souvisi s AH, je funkce endote-
lu cév. Nekontrolovana hypertenze

potencuje rozvoj endotelialni dys-
funkce a tim zvysuje riziko HMOD (i
manifestni cévni prihody. Pri volbé
optimalni fixni kombinac¢ni 1écby
AH bychom tyto poznatky méli vzit
v potaz. Ve vyse prezentovanych ka-
zuistikdch byla k 1é¢bé AH pouzi-
ta fixni kombinace perindopril argi-
nin/amlodipin. Tato fixni kombinace
disponuje daty z klinickych studii (viz
nize), jez prokazuji dlouhodoby pozi-
tivni vliv nejen na korekci TK, ale také
na funkci endotelu a efekt protizanét-
livy. Lécba inhibitory ACE jiz po cty-
rech tydnech vede k poklesu hodnot
mediatord zanétu. Nejvétsi pokles
hodnot C-reaktivniho proteinu, inter-
leukinu 6 a tumor nekrotizujiciho fak-
toru alfa byl zjistén pri podavani pe-
rindoprilu a ramiprilu'®. Protizanétlivy
efekt inhibitordt ACE mdze vysvétlovat
vyznamné pozitivni ovlivnéni mortali-
ty pacientd po infarktu myokardu.
Patofyziologickym mechanismem je
zfejmé€ role angiotenzinu Il jakoZto
silného prozanétlivého faktoru, jehoz
hodnotu snizuji pouze inhibitory ACE,
nikoliv sartany.!® Pozitivni vliv inhibito-
rd ACE na regeneraci endotelu vén-
¢itych tepen byl prokédzan ve studii
PERTINENT, kdy zejména perindo-
pril snizoval apoptézu bunék endote-
lu a zvySoval jeho regeneraci. Tento
efekt u sartand prokazan nebyl.!!
Dlouhodoby efekt kombinace perin-
dopril arginin/amlodipin na pokles

KV rizika byl prokazan v extenzi stu-
die ASCOT publikované v letoSnim
roce,'? kde byl pozorovan i po 20 le-
tech uzivani této kombinace.

Zaveér

Nemala ¢&ast dospélé populace CR
na svou diagndézu arteridlni hyper-
tenze teprve ,Cekd”. Z téch, ktefi jsou
jiz |é¢eni, bohuZzel vétSina nedosahu-
je cilovych hodnot krevniho tlaku pod
130/80 mmHg. Pritom vcasna dia-
gnostika AH a rychlé dosazeni op-
timalnich hodnot TK jsou zasadni
z hlediska KV prognézy. Dle doporu-
¢enych postupl by optimalnich hod-
not TK mélo byt dosazeno do tff mési-
cll od pocatku Iécby. Absolutni vétsiné
hypertonikd by mély byt jiz v prvnim
kroku farmakologické 1é¢by podava-
ny fixni dvojkombinace antihyperten-
ziv. Ty vedou k dosazeni optimalnich
hodnot TK u vice nez 80 % hyperto-
nikl. V soucasnosti je nejvice vyuZzi-
vanou fixni dvojkombinace inhibitoru
ACE a amlodipinu. Tato kombinace
pozitivn€ ovliviiuje nejen hodnoty TK,
ale také dlouhodobou KV prognézu.

MUDr. Milan Pliva

Literatura

PCEND O A DP R

Cifkova R, et al. The Czech MONICA and Czech post-MONICA studies. | Hypertens 2019;37:e47.
Linhart A, Duek L. Rozhovor v ramci XXXII. vyroéniho sjezdu Ceské kardiologické spole¢nosti, Brno, kvéten 2024. CKS TV.
https//csu.gov.cz/documents/10180,/46203818/prehledy.pdf/9dd6de8e-e353-44f9-9c0e-456631cd1011?version=1.0
Williams B, et al. 2018 ESC/ESH Guidelines for the management of arterial hypertension. Eur Heart | 2018;39:3021-3104.
Mancia G, et al. ESH guidelines 2023. | Hypertens 2023;41:1874-2071.
Karen |, Widimsky J. Doporucené diagnostické a terapeutické postupy pro vieobecné praktické Iékare. Arterialni hypertenze, novelizace 2024.
Widimsky | Jr, et al. Diagnostické a lé¢ebné postupy u arteridlni hypertenze. Vnitr* Lék 2018;64:771-796.

Van Wijk BLG, et al. Rate and determination od 10-year persistence with antihypertensive drugs. Hypertens 2005;23:2101-2107.

Verma AA, et al., Fixed-dose combination antihypertensive medications, adherence, and clinical outcomes: A population-based retrospective cohort

study. PLoS Med 2018;15:e1002584. Published 2018 Jun 11. doi:10.1371/journal.pmed.1002584
10. Mikolajczyk TP, et al. Role of inflammatory chemokines in hypertension. Pharmacol Ther 2021;223:107799, doi: 10.1016/j.pharmthera.2020.107799.
11. Fortini F, et al. Well-Known and Novel Players in Endothelial Dysfunction: Updates on a Notch(ed) Landscape. Biomedicines 2021;9:997. https://doi.

org/10.3390/biomedicines9080997

12. Gupta A, et al. Long term benefits od blood pressure treatment on the incidence of atrial fibrillation, herat failure and cardiovascular morbidity and
mortalikty: 20-years follow-up of ACOT-legacy. ] Hypertens 2021;39 (e-Supplement 1).
13. Cifkova R. Nové doporuceni pro diagnostiku a Ié¢bu hypertenze. Kap Kardiol 2018;2:46-54.

272

MEDICINA PO PROMOCI | ROCNIK 25 | CISLO 3/2024 | ¢ervenec-zaii 2024



