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Editorial

Vazené a milé kolegyné,
vazeni a mili kolegové,

Vydavame druhé letosni ¢islo ¢asopisu Hypertenze & kardio-
vaskuldrni prevence, spole¢ného projektu Ceské spole¢nosti
pro hypertenzi a Ceské spole¢nosti pro aterosklerézu.

S ohledem na narustajici ndklady spojené s tidténou for-
mou jsme se rozhodli, podobné jako v ptipadé jinych perio-
dik, vydavat nas ¢asopis jiz jen elektronickym zpisobem.
Hlavnim tématem druhého letosniho ¢isla jsou neddvno
prezentovand nova doporuleni diagnostiky a 1é¢by hyper-
tenze Evropské spole¢nosti pro hypertenzi (ESH). Samo-
statny komentat k témto velmi rozsahlym (199 stranek!)
a tim pddem méné pfehlednym guidelines najdete na jiném
misté tohoto ¢isla. Nevim v klinické praxi o zadnych jinych
takto rozsahlych doporucenich. Nova evropska guidelines
tak predstavuji spie aktualni pfehled poznatka (review-li-
ke) o diagnostice a terapii arteridlni hypertenze. Nicméné
vlastni text neni nezajimavy, nebot obsirné updatuje minu-
14 guidelines a uvadi i nékteré nové kapitoly. Kazdy ¢tenat
si tak v textu muZe najist spoustu zajimavych poznatka.
Proto si pro Vis kolektiv autord pfipravil stru¢ny prehled
nym kritickym komentafem.

Z dalsich témat zmifiuji jen néktera. Zvysena srde¢ni fre-
kvence (SF) je u hypertoniki pomérné ¢asta a predstavu-
je samostatny kardiovaskuldrni rizikovy faktor. Presto se
v novych doporucenich k této problematice autorsky kolek-
tiv prekvapivé témét nevyjadfuje. P¥indsime proto stru¢ny
text se stanoviskem k praktickému terapeutickému postu-
pu u osob s hypertenzi a zvy$enou SE

Na poli preventivni kardiologie pfindsime také zajimavy
pohled na moZn4 negativa nizkosacharidové diety. U hy-
polipidemické terapie uvddime vyhody kombinace statin
+ ezetimib a dile podrobnéji pfedstavujeme kyselinu bem-
pedovou, kterd by méla byt dostupna v CR jiz na podzim
tohoto roku. V p¥ipadé intolerance statinu muze tato latka
predstavovat rozumnou klinickou alternativu.

Tradi¢né p¥inasime i zpravy a aktuality z Ceské spole¢nos-
ti pro hypertenzi ¢i Ceské spole¢nosti pro aterosklerézu.
Predstavujeme vysledky dalsiho ro¢niku soutéze o nejlepsi

publikace mladych ¢lentt CSH (do 40 let, partnerem firma
Servier). V letodnim roce jsme nové zavedli diky podpote
spole¢nosti Zentiva i cenu za nejlepsi publikace bez vékové
limitace pro ¢leny CSH. Uvadime také stru¢nou zpravu
z probéhlého kongresu Euro Heart Failure, ktery probéhl
v kvétnu 2023 v Praze. Myslim, Ze je to po hypertenznim
kongresu ESH/ISH v roce 2002 v Praze druhd nejvétsi me-
zinarodni kardiologicka akce potadana v CR. Je potésitelné,
Ze se na organizaci a programu této akce vyznamné podilela
i Ceska kardiologicka spole¢nost.

Na podzim letosniho roku probéhnou elektronickym zpu-
sobem volby do vyboru CSH pro dalsi obdobi (2024-2027).
V priibéhu konference CSH v Praze na valné hromadé poda-
me obsirnou zpravu o ¢innosti odstupujiciho vyboru CSH
v prabéhu posledniho étytletého obdobi.

Jménem redakéni rady pfeji ptijemné chvile stravené nad
strankami naseho ¢asopisu a budeme se tésit na setkani
s Vami na nadchézejici vyro¢ni konferenci CSH v Praze
(5.-7. tijna 2023). Jak zndmo, pres veskeré nase snahy se
nam nepodafilo zorganizovat konferenci CSH znovu v Ces-
kém Krumlové. Diivodim moc nerozumime, ale neda se
v tuto chvili nic délat. Pevné viak vé¥im, Ze jsme pro Vas
nyni v Praze ptipravili zajimavy a komplexni program a Ze
kongresovy hotel Vienna House Diplomat Prague bude d-
stojnym mistem setkdni.

Radi bychom Vs samozfejmé pozvali i na konferenci CSAT,
ktera se bude konat v Hradci Krélové v terminu 7.-9. pro-
since 2023.

Na zivér mi dovolte podékovat vem autorim, viem
inzerujicim firmdm a spole¢nosti TARGET-MD za velmi
dobrou spolupraci.

prof. MUDr. Ji¥i Widimsky, CSc.

III. interni klinika, Centrum pro hypertenzi VFN

al.LF UK Praha

predseda Ceské spolecnosti pro hypertenzi

Séfredaktor casopisu Hypertenze & kardiovaskuldrni prevence
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Komentar k novym evropskym doporucenim
diagnostiky a lécby hypertenze

prof. MUDr. Jiri Widimsky, CSc.

Centrum pro vyzkum, diagnostiku a lé¢bu hypertenze, III. interni klinika 1. LF UK a VEN Praha

V ¢ervnu byla na kongrese Evropské spole¢nosti pro hyper-
tenzi (European Society of Hypertension, ESH) v Mildné
pfedstavena nova doporuceni lé¢by hypertenze. Tato gui-
delines, ktera byla endorsovana i mezinirodni spole¢nosti
pro hypertenzi (ISH) a European Renal Association, byla
nasledné vyvésena na webu ESH a méla by byt v budoucnu
publikovana v ¢asopise Journal of Hypertension. Je ptekva-
pyjici a trochu nepochopitelné, ze tato doporudeni nebyla
vydavana, podobné jako v minulosti, ve spolupraci s Evrop-
skou kardiologickou spole¢nosti (ESC). Samostatnd ESC
guidelines maji spat¥it svétlo svéta az v p¥idtim roce.

néji vénujeme na nasledujicich strankach naseho ¢asopisu.
Zde uvadim jen svij struény komentat.

Pojdme se tedy na tento dulezity dokument ESH stru¢né
podivat, i kdyZ je to obtizné vzhledem k rozsahu. Cely text
ma 199 stranek a 1743 citaci, jedna se tak ve srovnani s mi-
nulymi evropskymi doporu¢enimi z roku 2018 o 2x rozsah-
lejsi dokument! P¥itom ta minula evropska doporuéeni byla
pro svyj velky rozsah pravem kritizovdna. Neni zatim zcela
jasné, zdali text je$té nedozna zmén, neb na kazdé strance
je velkym pismem nap#i¢ textem uvadéno, Ze se jedna jen
o névrh.

Autorsky kolektiv ¢itd 59 jmen a je zarazejici, Ze neobsahu-
je automaticky vSechny ptedsedy jednotlivych pracovnich
skupin ESH! Vidyt pravé na ¢innosti pracovnich skupin
je zaloZena struktura a pisobeni ESH. Absence nékterych
vyznamnych zastupcl urité problematiky je tak patrna
van 56 dal$imi jmény (autor editorialu byl jednim z nich).
Problémem vsech recenzenti byl vak poskytnuty extrém-
né kratky ¢asovy interval pro ptipominkovani (kritce pied
prezentaci), a tak se domnivam, Ze k vétsiné komentaia se
jiz z praktickych divodii nemohlo ptihlédnout.

Cely text je roz¢lenén do nasledujicich 22 kapitol: Metodolo-
gie a definice evidence, Principy patofyziologie, Definice a klasi-
fikace hypertenze, Méreni TK, Vysetteni pacienta, Sekunddrni
hypertenze, Nefarmakologické p¥istupy, Benefit farmakologic-
ké lé¢by, Zahajovdni farmakologické lécby, Cilové hodnoty TK,
Antihypertenzni ldtky a lé¢ba, Rezistentni hypertenze, P¥istro-
jovd lé¢ha, Specifické fenotypy hypertenze, Hypertenze ve spe-
cifickych demografickych situacich, Hypertenze v dalsich spe-
cifickych situacich, Hypertenze u KV onemocnéni, Hypertenze
a diabetes mellitus, Hypertenze a ledviny, Hypertenze u dalsich
komorbidit, Kontroly pacientti a adherence, Chybéjici evidence.
Cely velmi rozsihly dokument je koncipovan dle mého na-

zoru spise jako prehled sou¢asnych poznatki (review) na
diagnostiku a lé¢bu hypertenze nez jako prakticka a ptre-
hledné ucelena doporuéeni. Uvidime, jak bude vypadat ob-
Dovolte mi v tomto kontextu malé srovnani (i kdyz kazdé
srovndni je o8idné) ¢eskych a evropskych doporuéeni: ¢eska
versus evropska: poclet stranek 25 resp. 199, pocet autora
13 resp. 59, pocet citaci: 91 resp. 1743.

Vyhodou stavajiciho dokumentu je nepochybné komplex-
nost a detailnost jednotlivych kapitol, takze kazdy ¢tenat si
zde mlZe najit spoustu zajimavych a uzite¢nych informaci,
citaci apod. Oproti minulym evropskym doporu¢enim do-
$lo k updatovéni celé fady informaci/poznatka. Jisté neni
vibec jednoduché sepsat takto podrobny a komplexni ma-
terial ve spoluprici s dal$imi 57 autory (chairperson prof.
Mancia, co-chair prof. Kreutz). Podobné jako u minulych
doporuceni je ¢asto u kapitol pfehledna tabulka se suma-
rizaci klinickych postupil. Neni tomu v8ak pokazdé, takze
naptiklad v ptipadé kontroverzniho a ¢asto diskutovaného
tématu jako je variabilita krevniho tlaku praktické dopo-
ruceni chybi. Prekvapivé u fady tabulek chybi vysvétleni
zkratek.

Podrobné jsou rozvedeny razné piistupy k méreni krevni-
ho tlaku v¢etné analyzy sou¢asného bezmanzetového mo-
nitorovani. Je pozitivni, Ze se autofi nové vénovali i fadé
konkrétnich pomérné ¢astych patologickych situaci, jako je
napft. obezita, astma, revmatoidni artritida, glaukom apod.
Nové je trochu vétsi pozornost vénovana raznym formam
sekundarni hypertenze, i kdyZ nékteré udaje jsou nesmy-
slné (jako napt. prevalence velmi vzacného Cushingova sy
je udavana mezi 2-5 %!). Naopak jen okrajové je vénovana
pozornost primarnimu aldolsteronismu, coZ je piekvapi-
vé s pfihlédnutim k faktu, Ze se jedna o nej¢astéjsi a také
mnohdy zcela vylééitelnou formu sekundarni hypertenze.
Je tak patrné, Ze autofi téchto textd neméli klinické zkuse-
nosti se sekundarni hypertenzi.

Pomérné hodné prostoru je vénovano problematice renalni
denervace. Mélokterd oblast dnesni mediciny p¥inasi tak
rozpornd data a nizory. Jak vyplyva z doporuleni, autoti
textu jsou si stile védomi fady vaznych limitaci této inva-
zivni techniky 1é¢by vysokého krevniho tlaku.

Je potésitelné, Ze je jiz mensi pozornost vénovana kvan-
tifikaci celkového KV rizika a Ze zahajeni farmakologické
lé¢by hypertenze se opird hlavné o hodnoty krevniho tlaku.
Stejné tak je pozitivni, Ze nova doporuéeni obsahuji i po-
drobnéjsi analyzovani terapeutickych ptistup u ¢astych
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klinickych situaci jako hypertenze starich osob, hyperten-
ze a fibrilace sini & hypertenze a srde¢ni selhani.

Jaké mam hlavni p¥ipominky:

1) Celd guidelines jsou extrémné dlouhd a neptehlednd,
a tak pro klinickou kazdodenni pé¢i o hypertoniky (zahr-
nujici nejéastéji praktické lékate) tézko uchopitelnd. Rada
tabulek ¢ obrazkid je umisténa do jinych kapitol (napt.
ptehledné obrazky dg. a 1é¢by riiznych typ sekundarni hy-
pertenze se nachdazeji v sekci vénované nefarmakologické

1é¢bé). Pokud by ¢tenaf vybiral text na zakladé strankového
obsahu, snadno by mohl pfehlédnout #adu informaci.
SpiSe nez vypocitavani raznych stupiii evidence a ¢etnych
pro a proti (coz vyvolava dojem uréitého alibismu) by tex-
tu slugel jednodussi a piehlednéjsi prakticky navod na dia-
gnostické a lé¢ebné pristupy.

2) V textu mi chybi nékteré kapitoly tykajici se ¢astych si-
tuaci jako je naptiklad hypertenze a zvy$ena tepova frek-
vence, 1é¢ba hypertenze za hospitalizace ¢i paroxysmalni
hypertenze.

LITERATURA

2023 ESH Guidelines for the management of arterial hypertension: The
Task Force for the management of arterial hypertension of the European
Society of Hypertension Endorsed by the European Renal Association
(ERA) and the International Society of Hypertension (ISH). Journal of Hy-
pertension, 2023, in press.
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Definice, klasifikace a prevalence hypertenze

prof. MUDr. Renata Cifkova, CSc.

Centrum kardiovaskuldrni prevence, 1. LF UK a Fakultni Thomayerova nemocnice, Praha
II. interni klinika — klinika kardiologie a angiologie, 1. LF UK a VFN, Praha

Definice hypertenze

Definice hypertenze se v novych doporucenich ESH nemé-
ni, tzn., ze hypertenze je definovina jako opakované namé-
tené hodnoty STK > 140 mm Hg a/nebo DTK > 90 mm Hg
v ordinaci lékate. Tato definice je arbitrarni s pragmatickym
cilem zjednodusit diagnézu hypertenze a rozhodnuti
o 1é¢bé. V tomto kontextu prahova hodnota TK, naméfe-
né v ordinaci 1ékate, odpovida hodnoté TK, pti které profit
intervence (Uprava Zivotosprivy nebo medikamentézni
lé¢ba) prevysi nulovou aktivitu.

Klasifikace hypertenze

Klasifikace hypertenze se neméni a je uvedena v Tabulce 1.
Kromé stupiiti hypertenze zalozenych na hodnotach krev-
niho tlaku, rozlidujeme jesté stadia hypertenze (Tabulka 2).

Prevalence hypertenze

Hypertenze je nejcastéjsi kardiovaskuldrni onemocnéni,
které ve vékové skupiné 30-79 let celosvétové postihuje
34 % muzi a 32 % zen. Prevalence hypertenze v evrop-
skych zemich je podobnd, zdpadoevropské zemé vykazuji
nizéi hodnoty nez pramér a naopak vychodoevropské zemé
maji pramérné hodnoty prevalence hypertenze nad prameé-
rem. V mlad$im véku (< 50 let) je hypertenze vice preva-
lentni u muzi. V dasledku prudsiho vzestupu STK u Zen od
3. vékové dekidy a jesté vice po menopauze se hypertenze
stava vice prevalentni u Zen ve vy3sich vékovych katego-
riich (> 65 let). STK progresivné stoupa s vékem, zatimco
DTK stoupa do véku 50-60 let, s naslednou kratkou perio-
dou stagnace a nésledného mirného poklesu.

Tabulka 1: Klasifikace hypertenze

Kategorie TK STK (mm Hg) DTK (mm Hg)
Optimalni <120 a < 80
Normalni 120-129 a 80-84
Vysoky normalni 130-139 a/nebo 85-89
Stupen 1 hypertenze 140-159 a/nebo 90-99
Stupen 2 hypertenze 160-179 a/nebo 100-109
Stupen 3 hypertenze > 180 a/nebo >110
Izolovana systolicka hypertenze > 140 a <90
Izolovana diastolicka hypertenze <140 a >90

Tabulka 2: Stadia hypertenze
Stadium hypertenze

I. stadium Nekomplikovana hypertenze (bez orgdnového poskozeni zprostiedkovaného
hypertenzi) nebo bez manifestniho KVO, v¢. CKD stadia 1-2

II. stadium Pfitomnost organového poskozeni zprostfedkovaného hypertenzi
nebo CKD stadium 3 nebo diabetes

1. stadium Manifestni KVO nebo CKD stadia 4-5

KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni

CKD - chronické rendini onemocnéni (chronic kidney disease)
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Renadlni denervace a predikce antihypertenzniho ucinku

Strucny komentar

prof. MUDr. Jiri Widimsky, CSc.

Centrum pro vyzkum, diagnostiku a lé¢bu hypertenze, III. interni klinika 1. LF UK a VEN Praha

Renalni denervace v 1é¢bé rezistentni arteridlni hypertenze
se v nékterych hypertenznich centrech pouziva jiz fadu let.
Ptesto jeji pouziti doprovazi fada nejasnosti a nevytese-
nych otazek. Pivodné se predpokladalo, Ze pouZiti rendlni
denervace povede ke sniZeni celkové i rendlni sympatické
nervové aktivity (1, 2). Provedené studie v8ak neprokizaly
presvédlivy vztah mezi denervaci indukovanym poklesem
sympatické nervové aktivity (méfené pomoci mikroneuro-
grafie) a poklesem krevniho tlaku (p#ehled 3). Pfesny me-
chanismus t¢inku tak zistava nejasny. Podle studii pouzi-
vajicich kontrolni skupinu s falesnou (SHAM) procedurou
muZe vést rendlni denervace (RDN) k poklesu klinického
TK v priméru o 10 mm Hg (3). Tento pokles v3ak neni zda-
leka pozorovan u vech osob s provedenou RDN. Pokles TK
o respondértt muze odpovidat zhruba antihypertenznimu
u¢inku monoterapie hypertenze.

V roce 2021 vydala Evropskd spole¢nost pro hypertenzi
stanovisko k pouzivani renélni denervace v klinické praxi
(3). V tomto textu se poukazuje na fadu existujicich nejas-
nosti ve vztahu k interpretaci vysledki a zejména k predik-
ci antihypertenzniho G¢inku RDN v praxi (viz Tabulka 1).
BohuZel ani dostupné studie u RDN nedévaji jednoznac¢nou
odpovéd na postaveni této techniky u hypertenznich paci-
entld. Na tomto misté nehodldm analyzovat vechny pro-
vedené projekty, ale sta¢i se podivat na rozporné vysledky
studie Simplicity HTN-3 (4). Zatimco 6-ti mési¢ni vysledky
neprokazaly u¢innost RDN, naopak 3leté sledovani vedlo
ke zcela opa¢nym zavérim! (4). Divody rozpornych vysled-
ki nejsou zcela jasné a jsou pfedmétem diskusi.

Na tomto misté bych se v8ak rad stru¢né podival na pro-
blém vybéru vhodnych pacienti k RDN a na otazku, zda
existuji prediktory antihypertenzniho u¢inku. Problém
vznika jiz p#i spravné definici adekvatniho antihypertenz-
niho d¢inku o RDN. Ve véts$iné provedenych studii byl za

vyznamny pokles TK povaZovano sniZeni klinického TK
nejméné o 10/5 mm Hg. Je vSak v8eobecné zndma velka
variabilita klinického TK, a tak jisté lepsi variantou by byl
pokles 24hodinového TK. V tomto kontextu také nepanu-
je ptilisnd shoda, v nékterych studiich byl za vyznamny
pokles TK poklidano sniZeni 24hodinového TK o 5/3
mm Hg a vice. Situace je ddle komplikovana existenci vel-
ké variability antihypertenzniho u¢inku, kdy u nékterych
osob (byt v mensiné p¥ipad) nedochazi k poklesu TK po
RDN vubec a u nékterych je pozorovan dokonce paradoxné
vzestup TK. A tak néktefi pacienti mohou byt povaZzovani
za respondéry dle klinického TK, ale souc¢asné za nonre-
spondéry dle 24hodinového TK a ptipadné i naopak. Bylo
by tak uzite¢né ve studiich s RDN u hypertenze pouZzivat
kromé soucasného méteni klinického a 24hodinového TK
i zndmky ev. regrese organového poskozeni navozeného
hypertenzi, jako nap#. LVMI ¢ proteinurie. Dal$im problé-
mem posuzovani predikce antihypertenzniho u¢inku RDN
ve studiich zahrnujicich antihypertenzni lé¢bu muaze byt
iotazn4, resp. nepravidelna adherence k 1é¢bé. Samoziejmé
uréitym prediktorem uéinku mohou byt i technické aspek-
ty, resp. vy$si pocet ablaci distélni ¢asti renalni tepny, resp.
pouZiti modernéjsich katetrd. Ani z dosud provedenych
studii vSak presvéd¢ivé prediktory antihypertenzni odpo-
védi na RDN nezname. Diskutuje se vyssi klidova srdec¢ni
frekvence nad 73/min ¢ vyssi no¢ni TK. Zda se, Ze mensi
efekt RDN je pozorovan u starsich osob, u obéznich ¢i paci-
entu s pokrocilou poruchou ledvinnych funkci. Zajimava je
neddvna prace T. Webera a spolupracovniki, ktefi analyzo-
vali hemodynamické parametry z 24hodinového monitoro-
vani krevniho tlaku ve studii SPYRAL HTN OFF MED (5).
Cim niz§i byly hodnoty augmenta¢niho indexu ¢i rychlosti
pulzové viny, tim byl vyznamnéjsi pokles TK po RDN (de-
finovany jako pokles pram. STK nejméné o 5 mm Hg) (5).

Tabulka 1: Nejasné otazky u rendlni denervace dle ESH (3)

Prediktory ucinku RDN

P¥imé srovnani riznych technik RDN

Dlouhodoby (nad 3 roky) Ucinek a bezpecnost RDN

Bezpecnost RDN u osob s rendlni dysfunkci

ledvin (CKD)

Chybéjici randomizované studie u hypertonik se srdecnim selhanim, fibrilaci sini ¢i chronickym onemocnénim

Ekonomicka analyza (cost-benefit)
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Zavéry:

Prediktory antihypertenzniho u¢inku rendlni denervace
nejsou stile dostate¢né objasnéné. Existuje velkd variabi-
lita antihypertenzniho u¢inku renalni denervace. V letos-
nim roce vydala Evropska spole¢nost pro hypertenzi nova

doporuceni, kde se kromé jiného diskutuje pouziti renalni
denervace v klinické praxi (6). Podrobné se tomuto textu
vénuji jini autofi v dal$im ¢ldnku soucasného ¢&isla.
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Rezistentni hypertenze - farmakologické
a nefarmakologické pristupy

prof. MUDr. Tomas Zelinka, CSc.

Centrum pro vyzkum, diagnostiku a lé¢bu hypertenze, III. interni klinika — klinika endokrinologie a metabolismu

1. LF UK a VEN Praha

doc. MUDry. Jiri Ceral, Ph.D.
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Pokud mame posuzovat kapitolu Rezistentni hypertenze
v novych Evropskych Doporucenich, tak bychom ji méli
hodnotit spolu s kapitolou sekundérni hypertenze. Bohu-
zel ta se stala opravdovou popelkou - v textu ji je vénovana
neceld strdnka psaného textu, jehoZ soué4sti jsou 2 tabulky
ukazujici, v jakych ptipadech médme pomyslet na sekundar-
ni hypertenzi a kdy mame odesilat pacienty k vysetfeni ke
specialistovi. Dale se zde nachézi jesté 1 graf, ktery ukazuje
vékové rozdéleni pacientt s jednotlivymi typy sekundérni
hypertenze. Letmy pohled na tento graf prozrazuje, Ze se
témé¥ nikdo z celého panelu autort Doporuéeni sekun-
dérni hypertenzi prakticky nevénuje - jinak by se v grafu
nemohlo objevit to, Ze se napfiklad feochromocytom nebo
primarni hyperaldosteronismus nevyskytuji ve véku nad
65 let. Autoti se snazili kapitolu o rezistentni hypertenzi
doplnit 5 obrazky s jednotlivymi formami sekundarni hy-
pertenze - jejich pofadi pravdépodobné odpovida sympa-
tiim autord, protoze jako prvni je zobrazena renovaskular-
ni hypertenze a jako druhd fibromuskuskuldrni dysplazie.
Teprve na tfetim misté je uveden primdrni hyperaldoste-
ronismus. Je tedy $koda, Ze sekundérni hypertenzi nebyla
vénovéana v tak rozsahlych Doporucenich vétsi pozornost
- ptipadné zijemce o bliz&i podrobnosti je nutno odkazat
na jiné publikace/doporuleni. Prakti¢nosti Doporuceni
také nepomahd i opomenuti rozdéleni pti¢in sekundarni
hypertenze podle 1é¢itelnosti ¢i prevalence - takto se scho-
vava primarni hyperaldosteronizmus aZ na 3. misté. To je
zasadni rozdil proti aktivitim Ceské spole¢nosti pro hyper-
tenzi. V nagich dokumentech se naopak snazime zdtraziio-
vat vyznam screeningu primdarniho hyperaldosteronismu
jako nejcastéjsi lécitelné piiciny sekundérni hypertenze.
Spravné indikovana adrenalektomie ve velké vét§iné ptipa-
du vede k vyraznému zlepdeni nebo i vylé¢eni hypertenze.
Naproti tomu intervenéni fe$eni aterosklerotické stenézy
rendlni tepny vede k zdsadnimu zlep$eni hypertenze na-
prosto vyjimeéné. Stejné tak efekt lé¢by obstrukéni span-
kové apnoe na hypertenzi je maly.

Vlastni rezistentni hypertenzi je vénovana jiz vétsi pozor-
nost - ta jiz ve srovnani s minulymi doporuéenimi z roku
2018 rozsahové vyrazné narostla — ze 3,5 stranky na cel-
kem na 5,5 stranky. Rozsiteni jde ¢aste¢né na vrub doplné-
ni dvou schémat — Charakteristika a postup u rezistentni
hypertenze (Obr. 1) a Antihypertenzni terapie u skute¢né

vvvvvv

nim se v8ak schémata zmensila a také se zmensila velikost
pisma jejich legend (je dokonce mensi nez velikost fontu
vlastnich Doporuceni), bez niZ jsou vak schémata zcela
bezcenna (ptikladem muZze byt velmi dobte Obr. 2, kde le-
genda vyznamné dopliiuje text).

Stran vlastniho postupu p¥i podezteni a dalsi stratifikaci
rezistentni hypertenze neptind$i Doporuleni vyraznéjsi
novinky. Mnohem vice do poptedi se stavi daraz na kont-
rolu adherence k 1é¢bé a dale také na nutnost objektivizace
zvy$enych hodnot krevniho tlaku (TK) pomoci ambulant-
niho nebo doméaciho monitorovani TK. Ambulantni moni-
torovani TK je dnes dob#e dostupné v terénu. V posledni
dobé je snazsi i ovéteni adherence k 1é¢bé, kde krom testu
s podanim léka pod kontrolou mazeme vyuzit i lékového
zdznamu, kde se dozvime, zda pacient predepsané 1éky vy-
zvedava. Pouze stanoveni 1ékt v krvi nebo moéi je snize
proveditelné v centrech, ale dnes by jiz nemél byt problém
s odeslanim vzorku krve/mo¢i do téchto center (1).
Obecné by do center méli byt referovani pfedevsim mladsi
tenze. U pacientt pokro¢ilého véku byva hypertenze fixo-
vana a nelze o¢ekavat velky efekt ptipadné kauzalni lé¢by
sekundarni hypertenze. Navic je vétsi riziko komplikaci p#i
vysetfenich a lé¢bé.

V 1é¢bé pacientu s rezistentni hypertenzi je nadale kladen
duraz na terapii blokatory mineralokortikoidnich recepto-
ri. Tyto léky v8ak maji byt pouzivany opatrné pii poklesu
renélni funkci (eGFR < 45 ml/1,73 m?) a u pacientt s hod-
notou kalémie nad 4,5 mmol/l. Autoti pak pfipousti jako
alternativu i ptipadnou terapii alfablokatorem. Role beta-
blokatoru je v nynéjsich Doporucenich mirné posilena, a to
i s ohledem na jejich bradykardizujici efekt. Duraz je také
kladen na odpovidajici ddvkovani lékii — maximalni tole-
rovatelnou dévku a déle pak i na vys$si davkovani diuretik.
Novinkou je pak posileni role thiazidovych diuretik (nebo
lépe thiazidim podobnych) i v piipadé pacientl s vyrazné
sniZenou funkci ledvin (eGFR < 30 ml/1,73 m?).

Zcela novou je pak kapitola o renalni denervaci, kterd ma
véetné tabulky celkem 3 strany. Pravdépodobné je to od-
raz faktu, Ze na poli renalni denervace je aktivnich nejméné
7 autort véetné hlavniho autora profesora Mancii. Prof.
Azizi, Mahfoud a Schmieder jsou hlavnimi autory studii
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Retence Na* a tekutin Aktivace SNS a RAAS Porucha cévni funkce
| 4 " 4

| Mozna rezistentni hypertenze (az 10-20 %) |

¥

Potvrdit opravdovou rezistentni hypertenzi
ABPM nebo HBPM
Potvrdit adherenci k 1é¢bé
Vyloucit sekundarni hypertenzi

¥

Opravdova rezistentni hypertenze (az cca 5 %) |

¥

Uprava zivotniho stylu
Uprava antihypertenzni terapie

¥

Zvazit odeslani pacienta k specialistovi, pokud
se nedafi dosdhnout cilovych hodnot TK

ABPM — ambulantni monitorovdni krevniho tlaku
HBPM - domdci monitorovdni krevniho tlaku
RAAS - systém renin angiotensin aldosteron

SNS - sympaticky nervovy systém

Obr. 1: Charakteristika a postup u sekundérni hypertenze

Pacienti s nekontrolovanou hypertenzi
navzdory terapii ACEl/sartan + CaB +

Diuretikum?
" 4 &
CKD st. 1-3, CKD st. 4-5 (ne na dialyze),
eGFR = 30 ml/min/1,73 m? eGFR < 30 ml/min/1,73 m?
¥ 4

Pridat®
) Chlorthalidon (pfednostné)
nebo jiné T/TP diuretikum
Il) BB nebo a1-blokator
Il) Centralné pulsobici latku

Pridat
[) Spironolakton nebo pfipadné jiny MRA¢
Il) BBY nebo a1-blokator
1) Centralné pUsobici latku

¥

Zvazit rendlni denervaci, jestlize je
eGFR > 40 ml/min/1,73 m?

ACEl - inhibitor angiotensin konvertujiciho enzymu

BB - betablokdtory

CaB - blokdtory kalciového kandlu

CKD - chronické selhdni ledvin

eGFR - odvozend glomelurdlni filtrace

MRA - antagonista mineralokortikoidniho receptoru

T/TP - thiazidové/thiazidim podobné diuretikum

aDiuretika: T/TP diuretikum pri eGFR > 45 ml/min/1,73 m? klickové diuretikum je ke zvdZeni pii eGFR mezi 30 to 45 ml/min/1,73 m
pouZit klickové diuretikum pri < 30 ml/min/1,73 m2

®MRA kontraindikovdny.

<Opatrné pii eGFR < 45 ml/min/1,73 m? nebo K+ > 4,5 mmol/I.

4Meély by byt pouZity v jakémkoliv kroku v pfipadé specifickych indikaci.

Obr. 2: Antihypertenzni terapie u skute¢né rezistentni hypertenze
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Tabulka 1: UZiti renalni denervace

Doporuceni a stanoviska

vedlejsimi pfiznaky nebo zhorsenim kvality Zivota

RDN mUze byt zvézena jako terapeuticka moznost u pacientt
s eGFR > 40 ml/min/1,73m?, u nichz se nedafi kompenzovat TK
antihypertenzni terapii nebo je Ié¢ba doprovazena zavaznymi

Trida doporuéeni  Uroven diikazh

s rezistentni hypertenzi a eGFR > 40 ml/min/1,73m?

RDN mize byt zvazena jako dodatecna lécebna moznost u pacientt

Vybér pacientd by mél byt provadén na zékladé sdileného rozhodovaciho | C
procesu po poskytnuti kompletnich informaci pacientovi

RDN by méla byt provadéna jen ve specializovanych centrech

s dostatec¢nou zkusenosti za Ucelem zajisténi spravného vybéru | C
vhodnych pacientl a provedeni vlastniho denerva¢niho vykonu

eGFR - odhadnutd glomeruldrni filtrace
RDN - rendini denervace
TK - krevni tlak

o renélni denervaci. (Sekundarni hypertenze ztstala popel-
kou patrné i proto, Ze se ji aktivné vénuji pouze 2 spoluau-
toti Doporuceni).

Rozhodnuti autor o propagaci renalni denervace je zalo-

Zené na provedeni vétsiho poltu randomizovanych studii,

které byly provedeny jak s pacienty bez 1é¢by, tak i s 1é¢bou.

Nevyhodou téchto studii je ale dle nageho nazoru pouze

mirny antihypertenzni efekt, ktery ale neodpovida vloze-

nym nakladm - pokles systolického TK p#i ambulantnim
monitorovani TK jen o 3,9 mm Hg u pacientii bez antihy-
pertenzni terapie (2). Renalni denervaci pak podporuji

i dlouhodoba data z registru Symplicity jak stran dlouho-

dobého antihypertenzniho efektu, tak i bezpe¢nosti (3, 4).

Pfesto v8ak optimismus autortt Doporuleni stran $irsiho

pouzivani rendlni denervace nesdilime. Mame pro to tyto

davody:

1) Jak jsme jiz zminili, antihypertenzni efekt invazivniho
zakroku povaZujeme z pohledu 1é¢by hypertenze pouze
za mirny. Domnivame se, Ze bychom naopak mnohem
vice usili méli vyvinout na ¢asnou identifikaci pacientt
s primdrnim hyperaldosteronismem. Pravé jeho diagné-
za miZe pfinést uplnou revoluci v hodnotich TK véet-
né plného vyléceni (oba autofi v tomto p¥ipadé ptipadé
ptipousti jisty konflikt zajma, nebot pracuji v centrech,
ktera se diagnostikou primédrniho hyperaldosteronismu
zabyvaji).

2) Nedomniviame se, Ze by renédlni denervace méla byt
v tuto chvili vhodnou nihradou 1é¢by u pacientd s horsi
toleranci antihypertenzni terapie. Nelze vyloucit, Ze po
publikaci stanoviska autort Doporuceni v 1. ¥4dku Ta-
bulky mtzZe vyrazné narist pocet pacientd, ktefi se tak-
to budou chtit domoci rendlni denervace, aby nemuseli
uzivat 1éky. Je zde t¥eba zdiraznit, Ze pravé farmakolo-
gicka lé¢ba ma rozsihlé doklady o ptiznivém ovlivnéni
morbidity a mortality hypertonika.

3) Nezname prediktory efektu rendlni denervace. Ve viech
studiich se vyskytuji jak pacienti, u nichz doslo k zida-
nému poklesu hodnot TK, ale také pacienti, u nichz re-
nalni denervace neméla zadny efekt na pokles hodnot
krevniho tlaku (4, 5).

4) Stejnymi autory byly vydany pozadavky na centra, kterd
by méla provadét rendlni denervaci (Tabulka 1). Jednim
z pozadavk je provadéni nejméné 25 intervenci na re-
nalnich tepnach za rok (5, 6). Toto ¢islo povazujeme mi-
nimalné v podminkach Ceské republiky za vysoké a nent
vylouené, Ze se p¥i uvazlivém indikovani vykonu jedna
o nesplnitelny pozadavek. Naptiklad ve Vieobecné fa-
kultni nemocnice je provadéno na Radiologické klinice
do 10 intervenci na renalnich tepnach ro¢né.

Ostatni nefarmakologické (pfistrojové) zplsoby létby ar-

teridlni hypertenze jako je naptiklad stimulace baroreflexu,

zUstanou je$té dlouho jen vyzkumnymi metodami.
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Zahajovani farmakologické lécby a cilové hodnoty
krevniho tlaku podle novych doporuceni Evropské
spolecnosti pro hypertenzi (ESH): stru¢ny komentar

prof. MUDr. Jiri Widimsky, CSc.
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Autoti v tvodu doporuéeni (1) diskutuji vyznam stratifika-
ce KV rizika pti zahajovani farmakologické 1é¢by hyperten-
ze. Ackoliv celkové KV riziko ptinasi dulezitou informaci,
rozhodnuti o 1é¢bé by mélo byt dle autort zalozeno spise
na hodnotach klinického krevniho tlaku. V dal$im textu je
vsak toto stanovisko ¢aste¢né zpochybnéno (viz Obr. 1).

Na Obr. 1 je sumarizovan postup p¥i diagnostice hypertenze
za pouziti klinického krevniho tlaku a algoritmus zahajova-
nilé¢by hypertenze. Nevim, zda je uzite¢né do rozhodovani
implementovat navic kromé hodnot TK i symptomati¢nost
¢i asymptomati¢nost hypertenze, organové poskozeni na-
vozené hypertenzi (HMOD) & stupeil rendlni dysfunkce
(CKD). Co naptiklad mame délat s tézkou ,, asymptomatic-
kou® hypertenzi bez znamek orgdnového poskozeni ¢i re-
nalni dysfunkce, neni z tohoto algoritmu ptili§ jasné. Po-
statily by tak mozna pro zjednodu$eni samotné hodnoty
krevniho tlaku. Je rovnéz trochu diskutabilni, zda u stied-

né tézké hypertenze vyckavat s farmakologickou lé¢bou
4 tydny.

Cilovych hodnot TK by mélo byt dosaZzeno nejpozdéji do
3 mésict. To je jisté vhodny cil, nemusi v8ak byt jednodu-
e dosazitelny u starich pacientu s izolovanou systolickou
hypertenzi a vy$8imi hodnotami systolického TK.

Tabulka 1 uvadi prahové hodnoty klinického krevniho tla-
ku pro zahajovani 1é¢by. Uvadéné hodnoty TK se zdaji byt
rozumné. Podrobnéji jsou analyzovany prahové hodnoty
pro zahajovani farmakologické 1é¢by u osob ve véku 80 let
a vice. Potésitelna je zminka o tzv. kfehkych/frail pacien-
tech, coz neni v klinické praxi situace nikterak vzicna.
Tabulka 2 uvadi cilové hodnoty krevniho tlaku, podobné
jako u Tabulky 1 je i zde vyznamné zohlednén vék pacienta.
Ten je rozhodujici pti stanoveni cilovych hodnot krevniho
tlaku, a tak u osob do 64 let véetné je doporucovino do-
sazeni TK pod 130/80 mm Hg, zatimco u star$ich ve véku

Grade 1
Hypertension
BP 140-159/90-99

If
<150/95

ed - initiate lifestyle interventions

Immediate drug treatment

or optimal BP control at least within 3 months

Use HBPM
and/or
ABPM

whenever

possible

Obr. 1: Diagnostika hypertenze zalozena na méreni klinického krevniho tlaku a zahajovani 1é¢by hypertenze dle ESH
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Tabulka 1: Prahové hodnoty klinického krevniho tlaku pro zahajeni [é¢by

Doporuceni

18-79 let - prahové hodnoty: TK 140 mm Hg pro systolu a/nebo | A
90 mm Hg pro diastolu

> 80 let: systolicky TK 160 mm Hg | B
> 80 let: nizsi prahové hodnoty STK (140-160mm Hg) mohou byt zvaZzeny I C
U tzv.,.kiehkych” (frail) osob jsou prahové hodnoty individualni | C
V pfipadé ptitomnosti KV onemocnéni, zejména ICHS - zahajeni [é¢by

v pfipadé vysokého normalniho TK (STK =130 mm Hg a/nebo I A
DTK = 80 mm Hg)

Tabulka 2: Cilové hodnoty krevniho tlaku

Doporuceni

Osoby ve véku 18-64 let

Cilové hodnoty klinického TK: < 130/80 mm Hg

Osoby ve véku 65-79 let

Cilové hodnoty klinického TK: < 140/90 mm Hg

V pfipadé dobré tolerance lé¢by: < 130/80 mm Hg

Osoby ve véku 65-79 let s izolovanou systolickou hypertenzi

Primarni cil: STK 140-150 mm Hg

V pfipadé dobré tolerance STK 130-139 mm Hg,
opatrné pfi DTK < 70 mm Hg

Osoby ve véku < 80 let

Cilovy TK 140-150 mm Hg a DTK < 80 mm Hg

V pfipadé dobré tolerance STK 130-139 mm Hg,
opatrné u DTK < 70 mm Hg

Doplnujici vyjadreni k bezpecnosti

Individudlini cilové hodnoty TK u kiehkych pacientt

Nesnizovat béhem lé¢by STK pod 120 a/nebo DTK pod 70 mm Hg 11l

V pfipadé klinického DTK < 70 mm Hg a vy3siho STK opatrna lécba Il

Zvazit redukci 1é¢by u osob 80 let a vice a STK < 120 mm Hg

nebo v piipadé ortostatické hypotenze i kiehkosti (frail)

N |N0jNn|N

65-79 let postati snizeni pod 140/90 mm Hg. Pfi dobré to-
lerancilze i u této vékové skupiny doporuit snizeni TK pod
130/80 mm Hg. Ve véku 80 let a vice jsou cilové hodnoty
STK 140-150 a DTK pod 80 mm Hg.

Jisté jsou viechna tato doporuceni zaloZena na vysledcich
klinickych studii, nicméné je otazkou, zda uvedené rozli¢-
né cile neptispivaji k mensi pfehlednosti. Rozdily klinické-
ho benefitu mezi snizenim TK pod 140 a pod 130 mm Hg
nejsou nikterak ohromujici. Je navic zndmo, Ze vice nez
50 % pacientt z celosvétového pohledu nedosahuje klinic-
kého TK pod 140/90 mm Hg.

Autofi diskutuji bez jednozna¢ného a prehledného dopo-
ruceni i cilové hodnoty TK p#i domécim ¢ 24hod. méteni.
S ohledem na absenci randomizovanych vétsich klinickych
studif je obtizné v tomto kontextu uréit cilové hodnoty
TK pti 1é¢bé hypertenze. Je mozné, Ze se snizovanim kli-
nického krevniho tlaku se budou vice stirat rozdily mezi
TK v ordinaci a mimo ni. Pfesto by bylo dle mého nézoru
praktické doporucéovat snizeni doméciho a 24hod. TK pod

cut-off hodnoty, tj pod 135/85 mm Hg, resp. pod 130/80
mm Hg. Vzdyt méfeni TK mimo ordinaci je dnes velmi roz-
gifené a guidelines ho také doporucuji.

Autoti dale doporutuji, aby kontrola hypertenze byla do-
sazena co nejdtive, nejpozdéji do 3 mésict od zahéjeni far-
makologické 1é¢by hypertenze. Toto stanovisko je zaloZzeno
zejména na studii VALUE, kde ¢asnéjsi kontrola hyperten-
ze vedla i ke sniZeni rizika CMP. S tim souvisi i tzv. ¢as stra-
veny v doporucovaném terapeutickém rozmezi norméalnich
hodnot TK. Cim vy3i je procento navitév u lékate s kon-
trolovanym TK, tim je i niz$i riziko KV ptihod.

V textu kapitoly je dale diskutovan i rezidudlni risk. I ptes
zavedenou lé¢bu nedochdzi u hypertenznich pacient
k normalizaci KV rizika. P¥ispiva k tomu zfejmé fada fakto-
i jako nap¥. nedostate¢na intervence dalsich ptitomnych
rizikovych faktord, zvy$ena variabilita krevniho tlaku ¢&i
genetické pozadi.

Na zaveér celé kapitoly se ¢tenéti na velkém prostoru sdélu-
je obtiZnost stanoveni pfesnych hodnot cilového krevniho

HYPERTENZE & kardiovaskularni prevence




Doporuceni Evropské spolecnosti pro hypertenzi - verze 2023

tlaku u hypertenznich osob. Cilové hodnoty se mohou ligit
v zavislosti na orgdnovém poskozeni navozeném hyperten-
zi. U osob s hypertrofii levé komory a hypertenzi maze in-
tenzivni TK (STK pod 130 mm Hg a DTK pod 70 mm Hg)

snizit koronarni perfuzi a tak zvysit KV riziko. Celd tato
stat je diskusné zaméfend a dle mého nizoru nepatti do
textu, ktery by mél byt praktickym névodem a nikoliv vy-
pocitavanim pro a proti.
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Hypertenze u onkologicky nemocnych

prof. MUDr. Tomas Zelinka, CSc.

Centrum pro vyzkum, diagnostiku a lé¢bu hypertenze, I1I. interni klinika — klinika endokrinologie a metabolismu

1. LF UK a VFN Praha

I tato kapitola novych Doporuéeni miize aspirovat na titul
»skokana roku“. Z ptvodniho rozsahu poloviny stranky
v doporucenich z roku 2018, kdy se kapitola jmenovala jen
~Hypertenze a nddorovd terapie“ byla kapitola nyni nazvana
~Hypertenzni onkologie®. Ta se vénuje 4 okruhtim - souvis-
losti nadorovych onemocnénim s hypertenzi, hypertenzi
indukované nddorovou terapii, 1é¢bé arteridlni hypertenze
u onkologicky nemocnych, a nakonec sledovini vylé¢enych
pacientt s nddorovym onemocnénim.

Zatim nebyla zji§téna vyznamnéj$i asociace mezi hyper-
tenzi a vznikem nadorovych onemocnéni. Jen u nékterych
nadorovych onemocnéni jako je naptiklad svétlobunéény
karcinom ledvin, nelze vylou¢it hypertenzi jako nezavisly
rizikovych faktoru jeho vzniku — hypertenze 2. stupné je
spojena s 2,5x vétsim rizikem vzniku karcinomu ledvin.
Nejvétsi rozsifeni kapitoly je ale zpisobeno dirazem na
zvy$ovani krevniho tlaku (TK) doprovazejici 1é¢bu riiznymi
protinddorovymi léky — jednotlivé skupiny a jejich pfedsta-
vitelé jsou uvedeny v Tabulce 1. Z tohoto divodu je nutna
peclivd monitorace TK, a to jak klinického, tak pomoci do-
maéciho monitorovani.

Asi nej¢astéji zmifiovanou protinddorovou lé¢bou v souvis-
losti se zvy$enim TK, jsou inhibitory vaskularniho endote-
lového rastového faktoru (VEGEF). Ty jsou k dispozici jako
protilatky podavané i. v. nebo v perorédlni formé a pouzivaji
se pro ruzné druhy nadora (Tabulka 1). Inhibitory VEGF
pusobi rtznymi mechanismy u¢inku, které jsou podob-
né patofyziologii preeklampsie vetné zvyseni senzitivity
k NaCl. Ve své podstaté se ale d4 vzestup TK pfi terapii in-
hibitory VEGF povaZovat za ukazatel efektu 1é¢by. Nastésti
jsou ale rizika spojena se zvy$enim hodnot TK doprovize-
jici tuto terapii mald. Mechanismus u¢inku a frekvence vy-
skytu zvyeni hodnot TK u dalsich 1ékovych skupin, u nichz
je riziko zvys$eni hodnot TK, jsou uvedeny v Tabulce 1.
Méteni TK by mélo byt soudasti pravidelnych vysetteni
u vSech pacientd s niddorovym onemocnénim, a to pro
moznost vyvolani hypertenze nebo zhorgeni jeji kontro-
ly protinaddorovou terapii. Hodnoty TK mohou byt také
vyrazné ovlivnény i doprovodnou bolesti nebo strachem.
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V mnohych ptipadech mtze byt vyhodné i uzivani doma-
ciho méfeni TK, a to i pro moznost vzniku poklesi hodnot
TK jak béhem protiniddorové terapie, tak i po jejim skon-
¢eni. V mnohych ptipadech muze byt vhodné i doplnéni
echokardiografického vy$etfeni jak pied zahdjenim te-
rapie, tak i ke sledovani jejiho mozného kardiotoxického
uc¢inku.

Vlastni rozhodnuti o zahajeni/posileni 1é¢by by mélo byt
vzdy podloZeno klinickou rozvahou o profitu pacienta z an-
tihypertenzni terapie zohlediujici predevsim onkologickou
prognézu jako takovou a soulasny klinicky stav. Samotni
autoti Doporuceni spiSe odrazuji od terapie thiazidovym
diuretikem pro moznost zhor$eni piipadné nadorové hy-
perkalcemie, déle pak pro moznost posileni rizika vzniku
arytmie pti prodlouzeni QT intervalu pti diuretiky induko-
vané hypokalemii. Thiazidova diuretika jsou méné vhodna
i pro moznost zhoreni hyponatremie p¥i syndromu nepti-
métené sekrece antidiuretického hormonu (SIADH) dopro-
vazejici nékterd nddorova onemocnéni stejné tak pro casty
vyskyt dehydratace u nddorovych onemocnéni. Dal§im fak-
torem, ktery by mél byt bran v tvahu pti vybéru vhodného
antihypertenziva, je i moznost vzniku lékovych interferen-
ci - to plati ptedev$im pro verapamil, ktery je induktorem
CYP3A4 nebo glykoproteinu P a tak muZe interferovat
s metabolismem nékterych 1éka, jako jsou naptiklad per-
oralni inhibitory tyrozinkinaz.

Zvlastni kapitolu pak tvo¥i vzestupy TK doprovazejici tera-
pii inhibitory VEGE. Jako jejich prevence miize pomoci re-
strikce p¥ijmu sodiku na 4 g/den. Pro lé¢bu signifikantnich
vzestupd hodnot TK (nad 20 mm Hg systolického nebo 10
mm Hg diastolického TK) mohou dobte poslouzit blokéto-
ry systému renin angiotensin aldosteron nebo blokatory
kalciového kanalu. V tomto ptipadé je ale nutna dasledna
monitorace TK tlaku s ohledem na rychly pokles hodnot TK
po prerudeni této terapie.

Pravidelné kontroly TK by mély byt také soucasti sledova-
ni pacientl s prodélanym nadorovym onemocnénim. Maji
totiz nejen zvysené riziko vyskytu hypertenze, ale také kar-
diovaskuldrnich onemocnéni.
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Lékova trida

VEGF inhibitory

Vybrané léky

Axitinib,
Bevacizumab,
Cabozantinib,
Dasatinib,
Lenvatinib,
Nilotinib,
Pazopanib,
Ponatinib,
Ramucirumab,
Regorafenib,
Sorafenib, Sunitinib,

Tabulka 1: Hypertenze vyvolana vybranou protinddorovou lé¢bou

Vybrané nadory

Renalni,
hepatocellarni,
gastrointestinalni
stromalni nador

Mozny mechanismus

1Dostupnost

endotelinu 1,

| Dostupnost NO
Oxidativni stres
Endotelialni dysfunkce
Mikrovaskularni rarefakce
|Lymfangiogeneze
Poskozeni ledvin

UL Poznamky

hypertenze

20%-90%

Vemurafenib

Tivozanib,
Vandetanib
Inhibitory Acalabrutinib, CLL, lymfom |Protein tepelného Soku | ., Dlouhodo-
bruton TK Ibrutinib z plastovych bunék | |Dostupnost NO ? by efekt
Mesoteliom, ca.
B} . Carboplatina, varlat, moc¢ového | Dostupnost NO, )
Iagtk?lai?rllgzene Cisplatina, méchyre, plic, Endotelialni dysfunkce 53% El,oeliczﬁfo
P Oxaliplatina kolorektalni Poskozeni ledvin y
a gynekologické ca.
Dlouhodo-
by efekt
o ) Y«
Busulfan, . |Dostupnost VEGF 36VA),U i N!ozrja
s . Hematologické PR TIE spélych, zameéna se
Alkyla¢ni latky | Cyklofosfamid, o f a vaskularni/renalni D
; a solidni nddory . : 15%-58 % soucasnym
Ifosfamid toxicita (cyklofosfamid) .., . ,
u déti plsobenim
glukorti-
koidU
tVasokontrikce (1RAAS
Inhibitory Cyclosporin, Po transplantaci a endotelinu 1) 309%-60 % Dlouhodo-
calcineurinu Tacrolimus kostni drené | Dostupnost NO 0 ? by efekt
TSNS
Inhibitory Bortezomib, Mnohocetny |Dostupnost NO 10%-329%
proteazomu Carfilzomib myelom Endotelidlni dysfunkce om2eh
Binimetinib,
Cobimetinib,
Inhibitory BRAF/ | Dabrafenib, Melanom, Upregulace CD 47
. v 1cGMP, [NO 19,5%
MEK Encorafenib, kolorektalni ca. h
L EndotelidIni dysfunkce
Trametinib,

Inhibitory RET
kindzy

Pralsetinib,
Selparcatinib,
Vandetanib

Ca. stitné zlazy,
malobunécény
ca. plic

Upregulace CD 47
1cGMP, [NO
Endotelidlni dysfunkce

21%-43%

Inhibitory PARP

Niraparib, Olaparib?

Ca. mammy a ovaria

Inhibice dopaminu, nor-
adrenalinu a zpétného
vychytavani serotoninu

19%

. Everolimus, Ca. ledvin, mammy, Data nejsou
Inhibitory mTOR Sirolimus PNET | Dostupnost VEGF k dispozici
Inhibitory svnté- Mineralokortikoidni akti-
2van droyexﬂ Abirateron Ca. prostaty vita akumulovanych ste- | 26%

y 9 roidnich prekurzor(
Blokator
androgennich Enzulatamid Ca. prostaty Neznamy 11%
receptorl

BRAF/MEK — B1 homolog virového onkogenu v-raf mysiho sarkomu/mitogenem aktivovand proteinovd kindza, ca. - rakoving,

¢GMP - cyklickd guanozinmonofosfdt, CLL - chronickd lymfatickd leukemie, mTOR - sav(i cil rapamycinu, NO - oxid dusnaty,

PARP — poly(ADP-ribozo)polymerdza, PNET - Primitivni neuroektodermdini tumor, RAAS - systém renin angiotensin, aldosteron,

RET - rearranged during transfection, SNS — sympaticky nervovy systém, TK - tyrozinkinaza, VEGF — vaskuldrni endotelidlni ristovy faktor.
9moZné kardioprotektivni a antihypertenzni pisobeni.
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Hypertenze a ledviny v doporucenich ESH 2023

doc. MUDy. Jiri Ceral, Ph.D.

Oddéleni preventivni kardiologie, I. interni kardioangiologickd klinika LF UK a FN Hradec Krdilové

Hypertenze je silnym nezavislym rizikovym faktorem pro
rozvoj chronického onemocnéni ledvin (CKD) a progre-
si CKD do koneéného stadia onemocnéni ledvin (ESKD).
Vysoky TK je také zdaleka nej¢astéj$im modifikovatelnym
faktorem pro progresi CKD. Dostupné dikazy naznacuji, ze
snizeni TK pomoci libovolného antihypertenziva z hlavnich
t¥id nabizi podobnou ochranu proti zavaznym kardiovas-
kuldrnim ptihoddm a umrti u jedinc s CKD. Doporuceni
podrobné rozebiraji evidenci stran optiméalnich hodnot TK
u pacientt s CKD, nicméné nakonec p¥iznavaji, zZe se jedna
o doklady z velké ¢asti nep#imé a zna¢né limitované. Autofi
konstatuji, Ze pfinejmensim po rozvoji proteinurie m4 pro-
grese poskozeni ledvin obdobny pribéh nezavisle na prici-
né. Proto navrhuji pro pacienty s CKD a proteinurii stejny
cilovy TK, at jiz maji ¢i nemaji diabetes mellitus. Za cilové
hodnoty povazuji STK < 130 mm Hg a DTK < 80 mm Hg.
Dalsi snizovani TK (STK < 120 mm Hg a DTK < 70 mm Hg)
neni doporuceno z dvodu absence ptislugnych dukazi.
Léky prvni volby jsou ACE inhibitory nebo sartany, zejmé-
na u pacientti albuminurii. Tyto 1éky by mély byt podavany
v maximélnich tolerovanych davkach, aby se dosdhlo opti-
malni nefroprotekce. Kombinovana lé¢ba ACE inhibitory
se sartany je kontraindikovina pro zvy$ené riziko nezi-
doucich d¢inki. DosaZzeni doporucenych cilovych hodnot
TK u pacientd s CKD obvykle vyZaduje kombina¢ni tera-
pii, ktera by se méla skladat z blokatoru RAS s blokatorem
kalciovych kanélt nebo diuretikem thiazidového typu. Di-
uretika jsou u pacientl s chronickym onemocnénim ledvin
zvl4sté uzite¢nd, protoze tito pacienti jsou ¢asto citlivi na
sodik (zejména pokud jsou starsi, diabetici nebo obézni)
a maji vysokou prevalenci hypertenze rezistentni na lé¢bu.
U pacientt s GFR niz$i nez 30 ml/min/1,73 m? jsou autory
naddle preferovana klickova diuretika. Pokud se nedati do-
sdhnout obvyklou kombina¢ni terapii cilovych hodnot TK,
muze byt i u téchto pacientd pouzito diuretikum thiazido-
vého typu. Tento prilom v uvaZzovani autort Doporuéeni
zpusobila nedidvna randomizovand kontrolovana studie,
ktera zahrnovala 160 pacientd s CKD ve stadiu 4 (GFR <
30 ml/min/1,73 m?). Studie ukazala pokles 24hodinového
systolického TK 0 10,5 mm Hg u pacient randomizovanych
k1é¢bé chlortalidonem (pramérnd davka 23 mg denné). Ani
trojkombina¢ni 1é¢ba nemusi postacovat u pacientt s CKD
ke korekci TK. V téchto ptipadech mohou byt pomoci beta-
blokatory a alfablokatory. Jejich ué¢inky viak nebyly testo-
véany ve studiich sledujicich u pacient s CKD dlouhodoby
efekt na ledviny. PouZiti spironolaktonu jako ¢tvrtého anti-
hypertenziva u pacientt s CKD s GFR < 45 ml/min/1,73 m?
obecné nedoporucuje pro vysoké riziko hyperkalémie s vy-
jimkou zvlastnich okolnosti (typicky vlekld hypokalémie).
Pouziti blokatort RAS u pacient s CKD zvysuje riziko hy-

perkalémie. Nové léky vyvazujici draslik (patiromer a cyk-
licky kfemititan sodno-zirkoni¢ity) mohou u téchto pacien-
ti pomoci udrzet normalni hodnoty kalia v séru.

Poutziti dalSich Iékii pro kardiovaskularni

a nefroprotekci u CKD

Inhibitory SGLT2 byly pfedstaveny jako peroralni antidia-
betika, kterd snizuji plazmatickou glukézu inhibici renalni
reabsorpce glukdzy. Protektivni rendlni ucinky téchto léka
byly prokazany ve tfech rozsahlych studiich s diabetickym
a nediabetickym chronickym onemocnénim ledvin, ve kte-
rych byly inhibitory SGLT2 pouzivany ke standardni terapii
véetné ACE inhibitor nebo sartant v maximalnich tole-
rovanych davkach. Studie CREDENCE, studie DAPA-CKD
a studie EMPA-KIDNEY byly viechny pfed¢asné ukonceny
v dasledku vyznamného p#iznivého ovlivnéni ledvinnych
funkci. V CREDENCE a DAPA-CKD doslo ke sniZeni rizika
nékterych kardiovaskuldrnich ptithod a v DAPA-CKD bylo
snizeno i riziko umrti.

Je prokazano, Ze ptidani steroidniho antagonisty minera-
lokortikoidnich receptort (MRA) k ACE inhibitoru nebo
sartanu u diabetiki s CKD vede ke sniZeni albuminurie/
proteinurie. V klinické praxi je pouZiti steroidniho MRA
(spironolakton nebo eplerenon) u CKD omezeno vysokym
rizikem hyperkalémie. Finerenon je novy nesteroidni MRA
s odlisnou tkariovou distribuci. P#iznivé ovliviiuje zanét-
livé a fibrotické procesy s mensim ovlivnénim mineralo-
kortikoidy zprosttedkovanych u¢inka v distdlnim tubulu.
Vysledkem je mensi snizeni TK a mensi vzestup kalémie
nez u steroidnich MRA. Dvé velké studie s finerenonem
(FIDELIO-DKD, FIGARO-DKD) u diabetika s CKD pozo-
rovaly klinicky vyznamné nefroprotektivni u¢inky spolu se
snizenim rizika KV ptihod. Vyskyt hyperkalémii byl velmi
maly. Otazkou zistava, jak velkym problémem budou hy-
perkalémie mimo studie v redlné klinické praxi. Analyza
kombinujici populaci obou studii ukdzala pokles umrtnosti
0 18 % ve srovnani s placebem.

S ohledem na vyse uvedené diikazy je doporuceno pouzi-
vat inhibitory SGLT2 nebo finerenon u diabetikii s CKD
a stfedné zavaznou nebo zdvaznou albuminurii. Pofadi p#i-
déni inhibitord SGLT2 nebo finerenonu nebylo testovano
v klinickych studiich, mélo by byt zaloZeno na individual-
nich charakteristikdch pacienta véetné potteby zlepSeni
glykemické kontroly a hodnotich kalémie. PouZiti inhibi-
tortt SGLT2 by mélo byt zvaZované i u pacientil s nediabe-
tickym CKD.

Renovaskularni onemocnéni
Renovaskuldrni hypertenzi uvddéji autoti Doporuceni jako
jednu z nejcastéjsich sekunddrnich hypertenzi. Celkova
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prognédza pacientl aterosklerotickym onemocnénim renal-
nich cév je nep¥iznivd, protoze vyskyt kardiovaskuldrnich
piihod je trojndsobny az Sestindsobny oproti bézné popula-
ci. Revaskularizace balénkovou angioplastikou bez stento-
vani je 1lé¢bou volby u pacientt s fibromuskuldrni dyplazii
(FMD) a hemodynamicky vyznamnou stenézou rendlni
arterie. U pacientu s aterosklerotickym onemocnénim re-
nalnich tepen se nékolik velkych randomizovanych klinic-
kych studii pokusilo otestovat u¢inky perkutdnni translu-
minélni renélni angioplastiky (PTRA) se zavedenim stentu
oproti samotné medikamentézni 1é¢bé. Nebyly nalezeny
zadné vyznamné rozdily v hodnotach TK, vyskytu kardio-
vakuldrnich p#ihod a ledvinnych funkcich. Nicméné tyto
studie byly kritizovany kvili celé ¥adé metodologickych
omezeni. Autofi Doporuleni uvadéji, Ze sou¢asny konsen-
zus je nabidnout revaskularizaci nad rdimec medikamen-
tézni terapie u pacientl s vyznamnou stendzou rendlni
tepny (2 70 %).

Hypertenze u pacientii po transplantaci ledvin
Transplantace ledvin je povaZovdna za optimalni volbu
pro substitu¢ni terapii ledvin u pacientd s ESKD z davodu
zlep$eného preziti a kvality Zivota ve srovnani s dialyzou.
Zbytkové kardiovaskuldrni riziko viak pfetrvava vyznamné
vy$§i nez u bézné populace a kardiovaskuldrni onemocnéni
zUstéavaji vedouci p¥i¢inou tumrti u téchto pacientd béhem
10 let po transplantaci. Transplantace ledvin ,.sama o sobé“
je spojend s vyznamnym snizenim TK v kratkodobém
a sttednédobém posttransplanta¢nim obdobi. Navzdory
témto zlepSenim predstavuje hypertenze nejrozsifené;jsi
posttransplanta¢ni komorbiditu. Zvyseny TK je spojen s po-
klesem funkce ledvin, po8kozenim organu, kardiovaskular-
nimi ptihodami a sniZenym preZivinim $tépu i pacientu.
Ambulantni monitorovéani TK je u pacientd po transplan-
taci ledvin je lep$im prediktorem poklesu funkce ledvin nez
méteni TK v ordinaci, proto se doporucuje pro vedeni lé¢by
hypertenze transplantovanych. Neexistuji zddné specifické
randomizované klinické studie, které by testovaly riizné ci-
lové hodnoty TK. Za rozumné je povazovano dosazeni STK
<130 mm Hg.

Zvlastni vyhody ACE inhibitort a sartant nejsou definitivné
prokazany, protoze studie poskytuji protichtdné vysledky,
atkoli podle nedadvné metaanalyzy bylo riziko ztrity $tépu
pfi 1é¢bé ACE inhibitory nebo sartany sniZeno o 38 %. Ke
zlep$eni preziti §tépu vedou konzistentné blokatory kalci-
ovych kanala dihydropyridinového typu. Ve vy$e uvedené
metaanalyze sniZily riziko ztraty $tépu o 42 %. Tyto léky by
mély byt pfednostné pouzivany v ¢éasném posttransplantac-
nim obdobi. Diuretika thiazidového typu jsou také u¢inna
a uZite¢na u pacientdl po transplantaci ledvin. V soucasné
dobé nejsou k dispozici Zddné udaje o u¢inku antihyperten-
ziv na dlouhodobou ztritu stépu.

Stendza renalni tepny transplantované ledviny neni u paci-
ent neobvykld a mélo by byt po ni patrano v ptipadech ne-
kontrolované hypertenze nebo nihlého vzniku hypertenze;
PTRA ma v téchto ptipadech vysokou uspésnost.
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Doporuéeni neptinaseji v této kapitole mnoho prevratné-
ho. Rozumné jsou cilové hodnoty STK < 130 mm Hg a DTK
< 80 mm Hg. Stejné tak je opravnéna formulace, Ze dalsi
snizovani TK (STK < 120 mm Hg a DTK < 70 mm Hg) neni
doporugeno z divodu absence ptislusnych dukaza. Toto
doporuceni je t¥eba brat pfesné a dat pozor na vyznamové
posuny. V praxi se totiz muzeme setkat s doporuc¢enim
z odborné poradny, ze cilovy TK je pod 130/80, ale nesmi
klesnout pod 120/70 mm Hg. To je v redlné praxi vzhledem
ke kolisani TK naprosty nesmysl, nemluvé o tom, ze u star-
gich pacientt dosdhneme STK pod 130 mm Hg vétsinou se
soucasnym poklesem DTK pod 70 mm Hg.

Novinkou je doporuéeni mozného pouziti diuretika thiazi-
dového typu i u pacientt s GFR < 30 ml/min/1,73 m? pro
vyrazny antihypertenzni efekt.

Vyslovené kontroverzni je text tykajici se aterosklerotic-
kého postizeni renalnich tepen. Ackoliv neni k dispozici
jedina velkd randomizovana studie, kterd by podporovala
provadéni PTRA, autofi to vytesili po svém. Pausdlné zkri-
tizovali provedené studie a odvolali se na vlastni konsen-
sus, podle kterého je t¥eba pacienty s vyznamnou stenézou
rendlni tepny intervenovat. Pritom nezpochybnitelnych
indikaci je pomélu. Jasnou indikaci je nahly plicni edém p#i
bilateralni stendze rendlni tepny, ktery je bezprostfedné
zivot ohrozujicim stavem a bez interven¢niho fe$eni je vy-
soké riziko ¢asné recidivy. Individualné se rozhodujeme p#i
pokusu o zachranu funkce ledvin u pacienta s rychle pro-
gredujicim postiZenim ledvin a u pacientd s kardiorenal-
nim syndromem se sou¢asnymi stenézami renalnich tepen,
kteti jsou rezistentni na diuretickou terapii. Je ale tfeba mit
na mysli, Ze je pfi pokusu o revakularizaci mozné pacienta
o zbylé ledvinné funkce p¥ipravit, v¢. zbytkové diurézy.
Indikovat PTRA s cilem zlepseni krevniho tlaku nebo ke
snizeni kardiovaskuldrniho rizika je bldhovost. Nemocni
s ateroskler6zou rendlnich tepen jsou velmi rizikovi, to je
ale dano tim, Ze se jedna o pacienty s pokrocilou genera-
lizovanou aterosklerézou pti kumulaci rizikovych faktorq,
asto i ptivodné nelécenych nebo lé¢enych malo agresivné.
Tito nemocni maji hypertenzi roky a az v prabéhu one-
mocnéni dojde k tomu, Ze aterosklerotické platy prerostou
z aorty do Gsti renélnich tepen a zptsobi zde stenézu. Proto
nemuze vést intervence k vyléZeni hypertenze a neviddme
ani zasadni zlep$eni hypertenze (kazdy o tom slysel, ale té-
méf nikdo to nevidél). Divod k opusténi intervenci neni
jen v negativnich vysledcich studii, ale v tom Ze to prosté
nefunguje. Na nagem pracoviti jsme 15 let indikovali nad-
$ené pacienty k PTRA (v maximu bylo u nas provadéno 50
vykoni/rok) a dlouhodobé je sledovali. Peclivé jsme vybi-
rali ty nemocné, kteti by méli nejvice profitovat z vykonu.
Dlouhodoby efekt na TK nebyl zZadny, necelych 20 % mélo
zlepgeni funkce ledvin, ale u stejného procenta pacientt do-
8lo ke zhor$eni ledvinnych funkci. U koho dojde ke zhorse-
ni, nebylo mozné ptred vykonem rozpoznat. Velmi obdobna
data byla reportovana ze seriéznich svétovych pracovist.
Proto jsme nyni v indikacich velmi zdrZenlivi.
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17.1 Ischemicka choroba srdecni (ICHS)

Hypertenze je jednim z hlavnich rizikovych faktort ICHS
v riznych klinickych aspektech (infarkt myokardu, angina
pectoris, akutni koronadrni syndrom a chronické koronar-
ni syndromy), spolu s dal$imi rizikovymi faktory vcetné
koufeni, dyslipidémie a diabetes mellitus 2. typu. Velky
pocet Kklinickych studii a jejich metaanalyzy prokédzaly, Ze
antihypertenzni lé¢ba vyznamné snizuje riziko ICHS. An-
tihypertenzni lé¢ba by tedy méla byt zahijena od vycho-
zich hodnot TK > 140/90 mm Hg, v sekundérni prevenci
je ale moZno ji zvazit i v rozmezi vysokého normélniho TK
130-139/85-89, i kdyz evidence pro sniZeni kardiovas-
kuldrnich p#ihod ukazuje benefit spise jen v redukci moz-
kovych ptihod nebo malé sniZeni rekurence kardidlnich
ptihod, ale bez efektu na pfezivani nemocnych. Soucasné
doporucené postupy ale doporucuji tyto hodnoty jako cil,
ktery je tfeba sledovat u pacientt s ICHS.

Nemocni s ICHS jsou témé¥ vzdy 1é¢eni 1éky, které také sni-
zuji krevni tlak, jako jsou blokatory RAS (ACEi, sartany),
betablokatory nebo blokitory vapnikovych kanala (CCB),
které jsou soucdsti 1é¢ebné strategie ICHS, nezavisle na
jejich krevnim tlaku. V dnesni dobé se k tomu p¥idéavaji
¢asto i SGLT2 inhibitory nebo sakubitril/valsartan, rovnéz
s efektem na krevni tlak. Tato lé¢ba je indikovana pro p¥i-
nosy nesouvisejici se snizenim TK. V praktické roviné tedy
neni otazkou, zda pacientim s ICHS s vysokym normélnim
TK podévat 1éky na sniZeni TK, ale upravit davky tak, aby
se TK snizil na doporucenou cilovou hodnotu. Posthoc ana-
lyzy studii zaloZzené na pacientech s ICHS ukézaly incidenci
vysledki ve tvaru J nebo U p¥i dosaZenych hodnotich TK
< 120/70 mm Hg nebo dokonce < 130/80 mm Hg. Je nutné
sledovat ptiznaky a zndmky mozné sniZené koronarni per-
fuze, protoze pfi nizsich cilovych hodnotach TK se mize
zhor$it myokardidlni ischemie.

17.1.2 Lécha hypertonikii s ICHS

Pro 1lé¢bu hypertenze u symptomatickych pacientt
s korondrnim onemocnénim (CAD) s anginou pectoris jsou
preferovanymi skupinami BB, dihydropyridinové (DHP)-
-CCB a nedihydropyridinové CCB (non DHP), v ptipadé po-

tteby v kombinaci DHP-CCB a BB. U pacientd s neddvnym
infarktem myokardu zlep3uji BB také prognézu (zejména
u nemocnych se snizenou ejekéni frakci, EF) a mély by byt
predepisovany, pokud nejsou kontraindikovany. Doba trva-
ni vyhod spojenych s BB je nejista. P#i absenci konkrétnich
vedlejsich a¢inkd v$ak neni davod lé¢bu BB prerusovat.
V této souvislosti je dilezité zminit, Ze zvySena srde¢ni
frekvence linedrné koreluje s KV ptihodami a p¥inos sni-
zeni srde¢ni frekvence jako cile 1é¢by u pacientii s ICHS byl
prokizan nékolika 1éky vcetné BB. Cileni na niZsi srde¢ni
frekvenci na hodnotu pod 80 bpm a blizkou 70 bpm se tedy
zd4 byt moudrym dal$im lé¢ebnym cilem u hypertonika
s ICHS. K tomuto ucelu 1ze pouzit BB nebo non-DHP-CCB.
Bylo prokazano, ze ACEi snizuji KV komplikace u pacientt
s vysokym KV rizikem, v¢etné pacientt s ICHS, coz pod-
poruje jejich pouZiti u ICHS jako soucésti antihypertenzni
kombinované terapie. ARB mohou nahradit ACEi u pacien-
t s hypertenzi a ICHS, kte#i ACE netoleruji.

17.2 Srdecni selhani

17.2.1 Prevence srde¢niho selhani u hypertenze
Prevenci srdeéniho selhdni (HF) byla vénovana mensi po-
zornost neZ prevenci cévni mozkové ptihody a infarktu
myokardu, dokud piehled placebem randomizovanych,
kontrolovanych studii ( RCT) u hypertenze neprokizal
snizeni rizika rozvoje srde¢niho selhdni o 50 % nebo vice
antihypertenzni lé¢bou. Vezmeme-li v avahu, Ze RCT byly
analyzoviny jako ,zamér k 1é¢bé“ a nikoli ,na lé¢bé“, je
pravdépodobné, ze skute¢nd redukce rizika srde¢niho se-
lhani je vétsi, protoze velkd ¢ast pacientd v RCT prestala
uzivat 1éky, k nimZ byli randomizovani, nebo zménila place-
bo na aktivni 1é¢bu. Mechanismy prevence HF byly vysvét-
leny prevenci ICHS (zejména infarktu myokardu), prevenci
vzniku hypertrofie levé komory (LVH), regresi LVH béhem
antihypertenzni 1é¢by nebo prevenci arytmii, vétsinou fib-
rilace sini (FS) s rychlou komorovou frekvenci vyvolanou
ICHS nebo LVH. Prevence rozvoje LVH a jeji regrese jsou
dulezitymi cili antihypertenzni 1é¢by a maji hluboky dopad
na prevenci srde¢niho selhdni. Lé¢ba vSemi hlavnimi anti-
hypertenzivy snizuje LVH, i kdyz BB a diuretika mohou byt
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relativné méné uc¢inné. Nékolik analyz ze studie LIFE uka-
zalo, Ze u pacientd s hypertenzi byla regrese LVH navozena
antihypertenzni lé¢bou doprovizena zlepsenim ukazatelt
jak diastolické funkce, tak systolického vykonu. Kromé
toho bylo snizeni LVH spojeno s niz$i mirou klinickych ci-
lovych ukazatel véetné nové vzniklého srde¢niho selhani
nezavisle na snizeni TK. Ac¢koli podobné dukazy tykajici se
regrese LVH u pacient s HFpEF dosud nebyly shromazdé-
ny, dostupnd data u pacientl s hypertenzi a LVH rovnéz
podporuji snahy o navozeni jeji regrese. I po G¢inné regresi

LVH v8ak zistava KV riziko vy$si nez u kontrolnich jedin-

cl, coz zdurazriuje dilezitost prevence LVH spise nez na jeji

lé¢bu.

Vysledky klinickych studii, stejné jako vysledky velkych

metaanalyz RCT, lze shrnout nasledovné.

- Zaprvé, ochranny u¢inek 1é¢by snizujici krevni tlak na sr-
deéni selhani se roz$ituje na velmi starou populaci, u kte-
ré se velikost ochrany zda byt zvlasté vyrazna.

- Srde¢ni selhani je vyrazné snizeno snizenim STK
< 140 mm Hg, ale jednotlivé RCT a velké metaanalyzy
ukazaly, Ze ve srovnani s cilovym STK v rozmezi 130-139
mm Hg je snizeni STK v rozmezi 129-120 mm Hg do-
provéizeno dal$im vyznamnym sniZenim rizika srde¢niho
selhani. Bohuzel je to doprovizeno znatelnym nartstem
nezddoucich Wéinkd (zejména zvySenim neZadoucich
ucinkd na ledviny), které ¢asto vedou k preruseni 1é¢by.

- U pacientl s hypertenzi bylo prokdzino, Ze diuretika,
BBs, ACEi, ARB a DHP-CCB vsechny sniZuji srde¢ni se-
lhéni ve srovnani s kontrolni skupinou, pti¢em? ochrana
poskytovand diuretiky plati pro thiazidy, chlortalidon
iindapamid. To naznaluje, ze hlavnim ochrannym fakto-
rem je snizeni krevniho tlaku ,per se”.

- Metaanalyzy RCT uvadéji, Ze pro podobné snizeni TK
maji diuretika vétsi a CCB niZsi ochranny téinek ve srov-
nani se zbyvajicimi léky. Tato zjisténi by vSak méla byt
interpretovana opatrné, , nebot diuretika moou v ranych
stadiich symptomy srde¢niho selhani maskovat (otoky
DK). Na druhé strané otok kotniku (zejména pokud je
spojen s obezitou nebo dusnosti) mohl také evokovat fa-
le$nou diagnézu srde¢niho selhani p#i terapii CCB.

- Celkovym zavérem je, Ze v8echny hlavni skupiny antihy-
pertenziv vyznamné zabraiiuji rozvoji srde¢niho selhani
u pacientt s hypertenzi, a vechny lze k tomuto ucelu po-
uzit. Préh a cil TK pro lé¢bu se nelidi od téch, které jsou
doporuceny pro obecnou KV prevenci antihypertenzni
lé¢bou. Alfa-1 blokatory (doxazosin a dalsi) mohou byt
pfidany k hlavnim skupindm 1€k, zejména v kombina-
ci s thiazidovym/thiazidovym diuretikem a BB, aby se
minimalizovala retence tekutin a reflexni tachykardie,
tj. symptomy pripominajici nebo vysvétlované srde¢nim
selhanim. Nezadouci t¢inek doxazosinu na incidenci sr-
de¢niho selhini zjistény ve studii ALLHAT nebyl potvr-
zen jeho pouZitim u pacientd s obtiZnou kontrolou TK ve
studii ASCOT.

17.2.2 Srdecni selhani se snizenou ejekcni frakci
(HFrEF)

Hypertenze je hlavnim rizikovym faktorem HEFrEF, proti
kterému md antihypertenzni 1é¢ba velky ochranny efekt.
U pacienti s klinicky manifestnim HFrEF je vSak zvySeny
TK méné obvykly problém, protoze sniZeny srde¢ni vydej
vede k normdlnimu nebo sniZenému TK. Podle randomi-

zovanych kontrolovanych studii se v soucasnych dopo-
rucenich pro srde¢ni selhdni doporuéuji pro 1é¢bu HFrEF
¢tyti lékové skupiny v kombinované terapii: blokatory RAS
(ACEi nebo preferenéné ARNI), BB, steroidni antagonisté
mineralokortikoidnich receptor (MRA) a SGLT?2i. Ke sni-
Zeni kongesce jsou pouzivana diuretika. S vyjimkou SGLT2i
a ARNI jsou v8echny tyto léky doporucovany i k 1é¢bé hy-
pertenze. ACEi, BB a thiazidova nebo thiazidim podobna
diuretika jsou soudasti zdkladni strategie antihypertenzni
lé¢by, zatimco MRA jsou doporu¢ovany u pacientl s rezi-
stentni hypertenzi. Klickova diuretika pouzivana k dekon-
gesci maji rovnéz antihypertenzni ucinky.

Lécba klickovym diuretikem (furosemid, torsemid) je po-
dévana zejména nemocnym s tézkou retenci tekutin, nebo
maji pokrocilou CKD (eGFR < 30 ml/min/1,73 m?). Ve
vzacnych piipadech, kdy vyse uvedené léky v kombinova-
né terapii v maximalnich davkach nedostaluji ke snizeni
hodnoty TK (< 130/80 mm Hg), mohou byt pouzity jako
dalsi moznost DHP-CCB. V poslednich letech vak pouziti
ARNI pottebu této kombinace snizilo Navic u HFrEF mtze
byt dalsi SGLT2i pokles TK docilen pouzitim SGLT?2i. Ruz-
né moznosti, které jsou k dispozici pro 1é¢bu hypertenze
u HFrEF, by mély byt upraveny podle koexistence s ICHS,
infarktem myokardu, LVH, FS, diabetem, CHOPN nebo ji-
nymi stavy.

17.2.3 Srdecni selhani se zachovanou ejekéni frakci
(HFpEF)

HFpEF pfedstavuje asi polovinu viech pacientt se srde¢nim
selhdanim a hypertenze je zdaleka nej¢astéj$im prekurzorem
a komorbiditou tohoto stavu. Dikazy RCT jsou pro HFpEF
omezené a zadn4 studie s hlavnimi antihypertenzivy jasné
neprokazala, Ze by jakakoli specifick4 tfida antihyperten-
ziv byla spojena se sniZenim mortality a hospitalizaci. Nic-
méné uzka patofyziologicka asociace HFpEF s hypertenzi
a vyrazné snizeni rizika jakéhokoli typu srde¢niho selhani
s lékovou kontrolou hypertenze umoziiuji predpokladatz,
Ze snizeni zvy$eného TK muZe byt vhodnou terapeutickou
intervenci u HFpEF. U t¥idy 1éka SGLT?2i se nedavno ukéaza-
lo, Ze SGLT2i vyznamné ulepsily osud nemocnych s HFpEF
u diabetickych i nediabetickych pacientd, a maji byt pro-
to pouzity k 1é¢bé tohoto stavu bez ohledu na p¥itomnost
diabetu. Lze také zvazit 1é¢bu ARNI nebo MRA (upfednost-
fiuje se spironolakton). Na zdkladé dostupnych dikazi do-
porucujeme u pacientt s HFpEF snizit STK na 130 mm Hg.
Lze uvazovat o nahradé blokatori RAS novymi léky ARNI,
SGLT2i.

17.3 Hypertenze a fibrilace sini (FS)

ES je zdaleka nej¢astéjsi arytmii u dospélych a jeji perzistu-
jici i paroxysmalni (vice ¢i méné ¢asté epizody FS rtizného
trvani) fenotypy jsou spojeny nejen se zvy$enym rizikem
cévni mozkové prihody, ale také se zvysenim celkové KV
morbidity a mortality, véetné rizika rozvoje HE. Odhaduje
se, ze celosvétové trpi FS ptiblizné 2-4 % dospélych, s pro-
gresivnim ndristem s vékem a prevalenci az 10 % u star-
gich lidi a 20 % u osmdesatnikt. Prevalence ES se v ptistich
desetiletich pravdépodobné zvysi kvili starnuti populace
a také ocekdvanému zvyseni prevalence rizikovych faktort
tohoto onemocnéni. Hypertenze je nej¢astéj$im rizikovym
faktorem pro nastup FS kvtli jeji velké prevalenci v popula-
ci a jeji roli pti indukci srde¢nich zmén, které podporuji FS,
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jako je LVH, zvétseni levé siné (LA) a strukturalnich zmén
stény LA. Dokonce i vysoky normalni TK u zdanlivé zdra-
vych lidi je spojen s vy$sim rizikem FS. Hypertenze a ES
jsou dva nejdulezitéjsi rizikové faktory pro ischemickou
tromboembolickou a hemoragickou cévni mozkovou ptiho-
du. Zvyseny TK zvysuje riziko ischemické cévni mozkové
ptihody, intrakranidlniho krvaceni, zavaznych KV p#ihod
a umrti ze v8ech p¥i¢in jak u pacientd dosud neuzivajicich
perorédlni antikoagulancia, tak u pacienta lé¢enych peroral-
nimi antikoagulancii pro FS. U pacient vhodnych pro an-
tikoagula¢ni 1é¢bu (kvili zvy$enému riziku cévni mozkové
pfihody) metaanalyza RCT (71 683 pacientt) ukazala, Ze
hypertenze byla jednozna¢né nejéastéjsi komorbiditou
(88 % pacientt) ve starsi populaci (pramérny vék 71,5 let).

17.3.1 Méieni krevniho tlaku pfi fibrilaci sini

Pfesné méteni TK je duleZité u pacientt s ES, ktefi jsou
obvykle starsi a ¢astéji hypertenzni nez lidé bez FS. Mé-
teni krevniho tlaku v ptitomnosti FS (a v mensi mife dal-
gich velkych arytmii) v8ak muZe byt problematické kvili
vyraznym odchylkim v dobé plnéni komor, kontraktilité
komor a tepovém objemu, které vsechny p#ispivaji k vy-
raznému zvySeni variability TK. Ptedchozi doporuceni
ESC/ESH z roku 2018 doporuéovala vicendsobna méteni TK
auskultaci u pacientt s ES, aby se zohlednily rizné hodnoty
TK. K uréeni TK v ordinaci by nemély byt pouZity méné nez
t¥i odecty. Pouziti automatickych oscila¢nich metod by vsak
nemélo byt vylouceno, protoze neddvna metaanalyza vali-
daénich studii, které pouzivaly rizné metodiky, ukazala, ze
u pacienti s ES oscila¢ni metody uspokojivé mé#i STK a pou-
ze mirné nadhodnocuji (2,1 mm Hg) DTK. To je klinicky re-
levantni, protoZe pacienti s ES jsou obvykle starsi (tj. STK
je prognosticky dulezitéjsi nez DTK) a ¢astéji jsou postiZeni
ICHS. Navic, navzdory metodickym omezenim, jak auskul-
ta¢ni, tak automaticka oscila¢ni méfeni TK maji u pacient
s S prognostickou hodnotu a lze je tak pouzit pro méteni
v ordinaci, zatimco pro doméci a ambulantni hodnoceni TK
lze pouzit pouze automatizovanou oscila¢ni metodu. Ne-
dévno byly do automatickych oscila¢nich monitora TK za-
hrnuty specifické algoritmy pro pfesnou detekci ES béhem
méteni TK. To mazZe zvysit potencial pro zvySenou detekci
ES, protoze velka ¢ast epizod FS je asymptomaticka.

17.3.2 Detekce fibrilace sini

Protoze celozivotni riziko rozvoje FS u dospélych je vyso-
ké (jeden ze t¥i Evropant star$ich 50 let), m4 detekce FS
zasadni vyznam. Detekce ES je zalozena na EKG a 24h Hol-
terové monitorovani. Holterovo monitorovani lze prodlou-
zit na 48 hodin nebo déle, aby se zvysila $ance na detekci
asymptomatickych nebo chybné interpretovanych epizod.
P#i hodnoceni ambulantniho TK lze zvazit pouZiti auto-
matickych zatizeni TK s algoritmem, ktery detekuje aryt-
mie. V metaanalyze, kterd zahrnovala $est klinickych studii
(2332 pacientu), diagnosticka presnost detekce FS s auto-
matickym méfenim TK ukézala senzitivitu 0,98 a specifici-
tu 0,92. Nositelnd zatizeni a zafizeni bez manzety umoziu-
jici detekci FS se vyvijeji a jejich pouziti mize v budoucnu

17.3.3 Prevence a lécha fibrilace sini u hypertenze
Strategie prevence a 1é¢by FS se u pacientt s hyperten-
zi a bez ni podstatné neli$i. BB kombinuji svij G¢inek na

snizeni TK se sniZenim srde¢ni frekvence u pacientd s hy-
pertenzi a rychlou FS, ¢imZ pomdahaji dosdhnout kontroly
srde¢ni frekvence, kterd je usttednim bodem lé¢by FS. Di-
goxin muze byt ptiddn k BB, ale ¢asto md omezeny tcinek.
Kontroly srde¢ni frekvence 1ze také dosdhnout pomoci non-
-DHP-CCB (diltiazem nebo verapamil), které by se obecné
nemély pouzivat v kombinaci s BB. Vyjimkou jsou hyper-
tonici s tézkymi palpitacemi a rychlou FS, kte#i mohou byt
kandidaty na opatrné pouziti BB v kombinaci s non-DHP-
-CCB. Timto ptistupem se lze vyhnout pfidani amiodaronu
s jeho potencidlné zavaznymi nezddoucimi u¢inky béhem
dlouhodobé 1é¢by. Kontrola srde¢ni frekvence pod 110 tep
za minutu se doporuéuje pro viechny pacienty s FS, ktefi
se zamétuji na klidovou tepovou frekvenci pod 80 tept za
minutu na zakladé analyzy EKG, pfi¢emZ optimalni cilova
tepova frekvence musi byt zdokumentovana. A¢koli néko-
lik malych studii naznacuje mirné snizeni miry recidivy FS
pomoci BB, ulinek téchto 1éka na klinicky relevantni vy-
sledky (mrtvice, systémova embolie nebo HF) zbyva jesté
ovéFit. Nicméné pti absenci kontraindikaci nebo vedlejsich
u¢inkd mohou byt BB pfednostné pouZity u hypertonika
s FS. V8echny hlavni t¥idy antihypertenziv podporuji re-
gresi LVH (prostfednictvim sniZeni afterloadu), coz je u FS
terapeuticky vhodné, protoze LVH predisponuje k rozvoji
a relapsu FS. Inhibitory ACE, ARB a CCB jsou u¢innéjsi na
regresi LVH nez BB a diuretika, s povzbudivymi vysledky
pro ACEi a ARB v prevenci FS u pacientt s dysfunkei LK,
LVH nebo zménami anatomické struktury LA. ARB jsou
také u¢innéjsi nez CCB v prevenci FS u pacienti s vysoce
rizikovou hypertenzi, ale nebylo prokdzano zadné snizeni
zatéze FS pti pouziti ARB u pacientd bez strukturdlniho
srde¢niho onemocnéni. Navic ARB nebrani relapsu FS po
elektrické kardioverzi u pacientt vét$inou bez hyperten-
ze. Pouziti MRA muze sniZit nové vzniklou FS u pacient
se srde¢nim selhdnim a zachovanou nebo sniZzenou ejek¢ni
frakci. Nedavné udaje ukazaly, Ze pouziti SGLT?2i je spojeno
s vyznamnym sniZenim rizika vyskytu FS u pacientd s dia-
betem nebo bez néj. Zatim viak neexistuje dikaz, ze SGLT2i
u téchto pacientl brani mrtvici. Ve srovnani s inhibitory
DPP-4 nebo GLP-1 RA bylo riziko vyskytu FS vyznamné
nizsi u SGLT2i.

17.3.4 Peroralni antikoagulace a kontrola TK

U FS je podavani antikoagulancii plné indikovano, pokud
je riziko cévni mozkové pfihody vysoké a vétsi nez riziko
velkého krviceni spojeného s témito 1éky. To lze posoudit
skérovacimi systémy. Lécba hypertenze a dosazeni kon-
troly TK v3ak neztratily sviij vyznam ze dvou hlavnich du-
vodl. Prvnim divodem je, Ze ¢etné studie a metaanalyzy
ukazaly, Ze u pacient s ES je zvyseny TK nebo diagnéza
hypertenze doprovadzena vyraznym zvy$enim rizika cévni
mozkové piihody, systémové embolie, intrakranidlniho
krvaceni a KV morbidity a mortality. Riziko zahrnuje riz-
nd etnika a vztahuje se i na velmi staré lidi. Vysledn4 inci-
dence se vyznamné zvysila také u pacient s domacim STK
> 145 mm Hg ve srovnani s domécim STK < 125 mm Hg
(ptiblizné ekvivalentni < 130 mm Hg STK v ordinaci), coz
mimochodem podporuje uzite¢nost HBPM za téchto kli-
nickych okolnosti. Druhym davodem je, Ze hladina TK je
véetné intrakranidlniho krvaceni. To bylo dokumentovano
posthoc analyzou studie PROGRESS u pacientidl s anamné-
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zou cerebrovaskuldrnich p#ihod a lé¢bou warfarinem,
u kterych byl nizsi vyskyt intrakranidlniho krviceni, po-
kud byl TK antihypertenzni lé¢bou sniZen na hodnotu STK
<130 mm Hg. Kromé toho udaje z RCT porovnavajicich war-
farin s ptimymi peroralnimi antikoagulancii u FS prokazaly
vyznamné zvy$eni rizika ischemické nebo hemoragické
cévni mozkové ptihody, pokud byly hodnoty STK
> 140 mm Hg. Tyto dikazy potvrdily zahrnuti hyperten-
ze, jak je definovana STK > 160 mm Hg, jako dilezitého
modifikovatelného rizikového faktoru krvaceni do skére
HAS-BLED. Rychlé sniZeni hodnot STK na < 140 mm Hg
se jevi jako adekvatni bezpe¢nostni opatfeni umoziujici
zahdjeni antikoagula¢ni 1é¢by. Podle soucasnych dopo-
ruleni je tfeba TK peclivé sledovat u pacienti s FS, ktefi
jsou na antikoagula¢ni 1é¢bé, a nekontrolované hyperten-
zi je tteba se vyhnout vhodnou terapii snizujici TK. Cilo-
vy STK by mél byt < 140 mm Hg, ale pokud je 1é¢ba dobte
tolerovana, je tfeba opatrné sledovat hodnoty < 130 mm
Hg, protoze mnoho pacientd s FS ma LVH, coz muzZe vy-
Zadovat vy$si srde¢ni perfuzni tlak nez u pacientd bez
LVH. Nemélo by dochazet k pokustm o snizeni STK pod
< 120 mm Hg, protoZe varovné divody uvedené v ¢asti 10
plati také pro pacienty s FS, u kterych existuji urcité da-
kazy, Ze nizké hladiny TK mohou byt spojeny ktivkou ve
tvaru ,J“. Doméci méteni TK (HBPM) miiZe pomoci pti
hodnoceni t¢innosti antihypertenzni 1é¢by v prabéhu ¢asu.
Perordlni antikoagulancia u pacientd se zvy$enim STK
> 160 mm Hg mohou byt vysazena, dokud se nezlepsi nebo
nedosdhne kontroly TK. Vétsina 1ékt prvni linie na snizeni
TK je bezpetnd u pacientdi podstupujicich peroralni anti-
koagulaci bez vyznamného rizika klinicky relevantnich 1é-
kovych interakci. Vyjimkou jsou non-DHP-CCB (verapamil
a diltiazem), protoZe jsou stfedné silnymi inhibitory izoen-
zymu 3A4 a P-glykoproteinu cytochromu P 450 a mohou
tedy zvySovat plazmatickou koncentraci peroralnich anti-
koagulancii a tim i riziko krviceni.

17.4 Chlopenni onemocnéni

Nejcastéjsimi chlopennimi poruchami srdce jsou aortdlni
sten6za (AS), aortalni regurgitace (aortdlni insuficience)
a mitralni regurgitace (mitrdlni insuficience). Detekce se
obvykle provadi auskultaci $elestu a naslednou echokar-
diografii. U pacientd s progresivni zdvaznosti AS je kone¢-
nou lécbou katetriza¢ni nebo chirurgickd nahrada chlopné.
V pozdéjsi fazi mize byt onemocnéni srde¢nich chlopni sou-
¢asti syndromu srdeéniho selhdni a pacienti by méli dosta-
vat 1é¢bu srde¢niho selhdni. Hypertenze je ¢asta u pacienti
s chlopennim onemocnénim srdce a zvlasté u pacienti s AS.

17.4.1 Stendza aorty

AS je degenerace aortalni chlopné s fibrotickou tkéni a kal-
cifikaci. Dvojcipa chloperni pfedurcuje k tomuto vyvoji. Nej-
méné dveé tretiny pacient s AS maji hypertenzi, kter4 hraje
patofyziologickou roli. Neexistuje z4ddna vyznamnd RCT
o uloze antihypertenzni medikace k prevenci zhor$eni od
sttedné tézké az tézké AS. Lécba hypertenze u pacientii s AS
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tedy zavisi na vysledcich z malych mechanistickych studii,
klinickych zku$enosti a idaji z observa¢nich studii. Tézka
AS je spojena se synkopami, arytmiemi, bolestmi na hru-
di v dtsledku ischemie myokardu (souvisejici s LVH nebo
ICHS) nebo HE. Vétsina lékatt je ponékud opatrna pti an-
tihypertenzni 1é¢bé u pacientt s tézkou AS, kteti prodélali
synkopu, aby se vyhnuli ndhlému poklesu TK a rekurent-
ni synkopé. Zajimavou, i kdyz stale nevyte$enou otidzkou
je, zda se LVH vyviji v dasledku dlouhodobé hypertenze
nebo jako reakce na samotné onemocnéni aortélni chlop-
né. V kazdém ptipadé, pred a po operaci nebo katetriza¢ni
intervenci by méla antihypertenzni 1é¢ba u pacient s AS
dodrzovat obecny lé¢ebny algoritmus, véetné cilovych hod-
not TK, vybéru 1éka a specifickych indikaci pro ICHS, HF
nebo arytmie. Poopera¢ni echokardiografické sledovani by
mélo byt provadéno dlouhodobé.

17.4.2. Rortalni regurgitace

Hypertenze s aortilni regurgitaci (insuficienci) by méla
byt 1é¢ena podle obecnych lé¢ebnych pokynt, dokud one-
mocnéni chlopné nevyzaduje operaci, ke které obvykle do-
chazi, kdyz je echokardiograficky detekovina dilatovani
nebo dysfunké¢ni levd komora. RCT provedena pred t¥emi
desetiletimi uk4zala, Ze 1é¢ba nifedipinem by mohla oddalit
dobu do operace, a proto je 1é¢ba CCB bézna u aortalni re-
gurgitace s cilem sniZit afterload systémovou vazodilataci.
Ke stejnému ucelu véak mohou slouzit i jiné vazodilatatory
(napt. inhibitory RAS). U nemocnych s aortalni regurgitaci
je ptitomen vysoky STK kvuli vy$§imu tepovému objemu.

17.4.3 Mitralni regurgitace

Rada srde¢nich byt spojena
s poskozenim mitrdlni chlopné a mitrdlni regurgitaci
(insuficienci). Dlouhodoba nebo tézk4 hypertenze muze
zpusobit mirnou nebo dokonce stfedné tézkou az tézkou
mitralni regurgitaci prostfednictvim dilatace levé komory

onemocnéni muze

a nataZenim chordae tendineae, dilataci anulu a poruchou
koaptace mitralnich cipt v systole . Zd4 se, Ze jde o sekven-
ci ptihod, kterd neni vzacna, protoze v britské popula¢ni
studii byl kazdy ptirtstek STK o0 20 mm Hg spojen s 0 26 %
vy$8im rizikem mitralni regurgitace. Antihypertenznilécba
a kontrola TK mohou byt kardioprotektivni, pokud je dia-
gnostikovana mitralni regurgitace podle obecnych doporu-
Ceni pro lé¢bu hypertenze. Pacienti by méli byt sledovani
echokardiografii, kterd muze prokazat regresi dilatace LK
a zmen§eni mitralni regurgitace. Mitralni chloperi je obvyk-
le intaktni a zdchovnd operace chlopné ani jeji ndhrada neni
indikovana, pokud antihypertenzni nebo HF medikace do-
kaze regurgitaci zmensit. Plastika chlopné je indikovéna,
pokud je ptitomna ruptura chordy, ktera ptispiva k vazné
insuficienci mitrilni chlopné nebo pokud je chlopen vazné
strukturdlné postiZena.

Zpracovdno dle 2023 ESH Guidelines for the management
of arterial hypertension. Journal of Hypertension 2023.
DOI: 10.1097/HJH.0000000000003480, kapitola 17.
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Hypertenze starSich osob - komentar

k evropskym guidelines

prof. MUDr. Miroslav Soucek, CSc.
2. interni klinika LF MU, ICRC a FN u sv. Anny, Brno

Tato kapitola je oproti nagim doporucenim rozséhlejsi a je
rozdélena na vice podskupin.

V tvodni ¢&4sti zdlrazriuje, Ze hypertenze ve stafi je vel-
mi Castd a vede ke zvySenému kardiovaskularnimu riziku
(KV), ale také k poskozeni ledvin. Systolicky TK (STK) je
prognosticky dilezitéjsi nez diastolicky TK (DTK) a izolo-
vana systolickd hypertenze (ISH) je pfevladajicim typem
zvla3té u pacientt nad 70 roka. Nékteré studie ukazaly, ze
u starych lidi pulzni tlak > 65 mm Hg by mohl byt nezi-
vislym rizikovym faktorem kardiovaskularni KV morbidity
a mortality.

Evropska doporuéeni rozdéluji hypertenzi starsich osob na
dvé kategorie, a to hypertenzi ve véku 60-79 roka a hyper-
tenzinad 80 let. V kategorii nad 65 rok dochazi ke starnu-
ti cév a rychlému zvys$eni SBP a PP se sou¢asnym sniZenim
DTK. Lidé v této kategorii odchézeji do dichodu, stivaji se
méné aktivni, s dopadem piedevsim na jejich psychickou
stranku. Avsak vétsina z nich ma dobrou fyzickou kondici
a nepotfebuje pomoc p¥i bézné Zivotni aktivité. Ve druhé
kategorii nad 80 let jsou pacienti s nékolika dal$imi
komorbiditami, jsou kfehci a ztraceji funk¢ni zdatnost.
Ale i zde jsou pacienti aktivni se zachovalymi kognitivnimi
funkcemi. Jedn4 se o kategorii, ktera je nejvice heterogenni
a ktera se nejvice rozsifuje, pfedeviim v Evropé.

Kategorie pacientii 65-79 roki

V této kategorii antihypertenznilé¢ba signifikantné snizuje
KV morbiditu a mortalitu oproti jinym vékovym skupindm,
a navic je terapie dobfe tolerovana. Je doporuceno zahdjit
lé¢bu > 140/90 mm Hg.

Cilov4 hodnota krevniho tlaku je < 140/80 mm Hg, ale sni-
zeni krevniho tlaku pod 130/80 muze byt zvazovano, po-
kud je 1é¢ba dobte tolerovana. (Studie STEP, SPRINT). STK
mezi 130-139 mm Hg je vyhodny z hlediska KV prevence
a z hlediska vedlejsich u¢inka 1é¢by. Neméli bychom sniZo-
vat TK pod 120/70 mm Hg. Nase doporuéeni povazuji za
cilovy TK v ordinaci hodnotu kolem 130/80 mm Hg, stej-
né jako u mladsich jedinci. Je pravdépodobné, ze cilové-
ho tlaku dosdhneme u vétsiny nemocnych teprve v del$im
¢asovém obdobi. Nicméné intenzivni farmakologicka lé¢ba
miize byt u starsich osob prospésna. Casto je viak obtizné
dosdhnout tohoto cile a musime se spokojit s hodnotou TK
pod 140/90 mm Hg.

V evropskych doporuéenich je zatazena také zminka o paci-
entech 65-79 s ISH. Zde se cilové hodnoty ligi. Je doporu-
¢eno snizit SBP na hodnoty 140-150 mm Hg. Snizeni STK
na hodnoty 130-139 mm Hg mtze byt zvaZovano, pokud je
tlak dobte tolerovan, oviem velmi opatrné predeviim u pa-

cientl, kde je DBP < 70 mm Hg. U starsich pacient s ISH
by v 1é¢bé mély byt predevsim pouzity BKK a thiazidova/
thiazidam podobna diuretika. Mohou byt pouZity i ostatni
skupiny antihypertenziv s ohledem na komorbidity a kom-
bina¢ni potieby. Kombinace dvou antihypertenziv je také
doporudovana u vétdiny stardich pacientd s ISH, ktefi ne-
jsou k¥ehci.

Kategorie pacientii 80 rokii a vice

Zde mame pouze data z jedné studie a to HYVET, ktera pro-
kéazala, Zze nemocni ve véku nad 80 let méli pti lé¢bé zaloze-
né na indapamidu (s ACEI jako lékem druhé volby) oproti
placebu vyznamné nizdi vyskyt srde¢niho selhdni a nizsi
celkovou mortalitu. Proto je antihypertenzni lé¢ba indiko-
vana i v nejvyssich vékovych kategoriich, pokud je celkovy
stav nemocného dobry. Farmakologicka lé¢ba by méla za-
¢it pfi hodnoté TK 160 mm Hg. Av3ak i u tlaku 140-160
mm Hg by méla byt lé¢ba zvaZzovana. Cilova hodnota STK
je mezi 140-150 mm Hg a pro DBP < 80 mm Hg. Av3ak sni-
zeni TK mezi 130-139 mm Hg muZe byt zvaZzovano pokud
je dobte tolerovan p#i opatrnosti u DTK < 70 mm Hg,.

Dale je v evropskych doporucenich vénovana pozornost za-
sad4dm lécby.

Léc¢ba nefarmakologicka by méla byt podobna jako u mlad-
gich. Ale u pacientt 80 let a starich s nadvahou a obezitou
jsme velmi opatrni p#i sniZovani vahy vzhledem k mozné
ztraté svalové hmoty ¢i sarkopenii a malnutrici. Také ome-
zeni soli, které muiZe vést ke ztraté chuti a zhorsit nutri¢ni
stav, omezujeme p¥ijem soli pouze u téch, kte#i maji pfijem
NaCl > 10 g/den. Naopak bychom méli podporovat fyzickou
aktivitu pro zlep$eni zdravotniho stavu pacienta. Taktéz
podporovat kolektivni aktivity jako tanec, proch4zky apod.
a vyvarovat se socidlni izolaci. Cilem medikamentéznilé¢by
by mélo byt dosdhnout cilovych hodnot, ale ziroveri se vy-
hnout vedlejsim u¢inkam, které se zvy3uji s poctem prede-
psanych lékt. Proto u starych a k¥ehkych pacientd by méla
byt zvazovana monoterapie, zvla$té v 1. stupni hypertenze.
Vzhledem k tomu, Ze dosaZeni cilové hodnoty u starsich pa-
cientl je zvlast dulezité, takiv 1. stupni hypertenze bychom
méli zvazovat dvojkombinaci a dle potfeby trojkombinaci.
Kombina¢ni terapie je nezbytn4 u velké vétsiny pacienti ve
2. a 3. stupni, ptedeviim s ohledem na adherenci a inercii.
Meéli bychom zadinat s niz$i davkou a titrovat pomaleji ve
srovnéani s mlad$imi jedinci. Kazd4 z péti zakladnich sku-
pin antihypertenziv mtzZe byt pouzita, stari pacienti jsou
citlivéjsi k vedlejdim uc¢inkim beta-blokatord a depresim.
Proto bychom neméli pouZivat BB jako léky prvni volby,
kromé stavil, kde jsou indikovany. U star$ich bychom méli
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sledovat vyskyt ortostatické hypotenze, jednak domdacim
métenim, ale také ambulantnim monitorovanim TK.

Nase doporuceni jsou jednodussi a srozumitelnéjsi, ale #i-
kaji jinymi slovy to samé.

Co pfinaseji evropska doporuceni?
V evropskych jsou navic rozebriny kategorie dle véku
65-79 roki a 80 let a vice, dale ISH a frail pacienti.
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Evropska doporuceni cilovych hodnot jsou komplikova-
nd, kdezto v nasich doporulenich jsou cilové hodnoty
TK u star$ich jedincid jako u ostatnich tedy pod 140/90
mm Hg a pokud jsou dobfe tolerovany, tak k hodnotam ko-
lem 130/80 mm Hg.

Ve srovnéni s na$imi doporucenimi je zde rozebrana po-
drobné nefarmakologicka 1é¢ba hypertenze ve stati a po-
zornost je vénovana k¥ehkym pacientim.
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Hypertenze a diabetes (DM)

prof. MUDr. Hana Rosolova, DrSc.

Centrum preventivni kardiologie, 2. interni klinika FN a LF UK Plzen

Hypertenze se vyskytuje u DM 1. typu v praméru u 15 %
a souvisi vétsinou s diabetickou nefropatii. U DM 2. typu se
hypertenze objevi u vétsiny nemocnych po pdr letech trvdani DM.
Hypertenze se 1é¢i po dosazeni krevniho tlaku (TK) métené-
ho v ordinaci 140/90 a vyssi a cilovou hodnotou je TK pod
130/80 a méné, ne vsak pod 120/70 mm Hg. Vyskyt DM
2. typu stoupd na celém svété a soucasny vyskyt s hypertenzi
také. Je to dano vzajemnou interakeci inzulinové rezistence
a zvySené aktivity sympatického nervového systému.
Hypertenze u DM je charakterizovana jako stl senzitivni,
bez no¢niho poklesu TK, s tendenci k hyperkalémii a orto-
statické hypotenzi. Kombinace nemoci nese vysoké riziko
organovych komplikaci, KVO a ledvinného selhani. Vétsina
diabetiki s hypertenzi patii do vysokého nebo velmi
vysokého KV rizika.

Sledovani TK u pacientt s DM je dulezité (I/A), piipadné
24h monitorovani nebo domaci méteni TK (I/B) k posou-
zeni no¢niho TK. Okam?Zitd intervence zivotniho stylu
a v¢asné zavedeni antihypertenznich léki (p¥i TK 140/90
a vys$si) chrani pred rozvojem makro i mikrovaskuldrnich
komplikaci (I/A). Kontrola TK je obtiZzna u DM a je tfeba
vzdy kombina¢ni terapie véetné inhibitord RAS (I/B). Kom-
binace inhibitord ACE a sartant se nedoporucuje (III/A).
Hypertenze u DM je ¢asto rezistentni, a proto je tfeba vzdy
kombinovat antihypertenziva (I/B).

Inhibitory SGLT2 jsou doporuéeny k redukci srde¢nich a re-
nalnich ptihod a zéroven snizuji TK (I/A), jsou doporuceny
pro pacienty s diabetickou i nediabetickou CKD pokud je GE
nejméné 20 nebo 25 ml/min/1,73 (I/A). Nesteroidni MRA
finerenon muze byt pouZit, ma kardio a nefroprotektivni
winky u DM se sttedni a tézkou albuminurii a snizuje TK
(I/A), u diabetické CKD pokud je GF nejméné 25 ml/min
a kalium pod 5 mmol/l. Kombinace finerenonu s inhibitory
SGLT2 ma limitované dikazy (II/C). U hyperkalemickych
pacientd s CKD muze byt pouzita 1é¢ba k vychytivani K,
aby se mohlo pokra¢ovat v optimdlni 1é¢bé RAS inhibitory
a MRA (1II/B).

Komentar

Hypertenze ve vét$iné ptipadi predchdzi rozvoji DM
2. typu. Farmakologicka lé¢ba by se méla nasadit i u niz-
stho TK nez 140/90 mm Hg a vyssi, pokud je pfitomna
albuminurie nebo pokud je pacient ve (velmi) vysokém KV
riziku.

Hypertenze a obezita

Obézni hypertonik ma ¢asto i DM 2. typu. U obéznich hy-
pertonikd je t¥eba vice antihypertenznich 1éka k dosaZeni
cilového TK neZ u neobéznich. Hypertenze je ¢astéji rezis-
tentni. Existuje maélo velkych prospektivnich studii o 1é¢bé
hypertenze u obéznich pacientii (vétsinou jsou to subana-
lyzy velkych studii nebo observaéni studie).

Existuji silné dtkazy, Zze redukce hmotnosti vede nejen
k upravé metabolickych rizikovych faktord, ale také k po-
klesu TK. Redukce hmotnosti sniZuje aktivitu sympatiku
a zlep8uje regulaci natriuretickych peptida. Velkym problé-
mem je, ze mélo pacientl dokdZe udrZet snizenou hmot-
nost delsi dobu. Existuje malo studii, které by sledovaly vliv
antiobezitik na TK u hypertonikt. Topiramat/fentermin
(neni povolen v Evropé) v malé davce sniZil hmotnost i TK
u obéznich hypertonikd. Semaglutid podavany 1x tydné
vice snizil hmotnost i TK (2,8-4,5 mm Hg) ve srovnéni
s liraglutidem. Tirzepatid podavany 1x tydné snizuje TK
i hmotnost v zavislosti na ddvce ve srovnani s placebem.
Lécba metforminem a inhibitory SGLT?2 je v asociaci s mir-
nym poklesem hmotnosti.

Bariatricka 1é¢ba obezity je spojena s vétsi a dlouhodobou
redukci hmotnosti a se snizenou KV nemocnosti
a umrtnosti. Dlouhodoby pokles TK po bariatrickych ope-
racich je relativné mirny. U obéznich hypertonika po bari-
atrické redukci hmotnosti doslo ke sniZeni poctu antihy-
pertenznich 1éka a vymizeni rezistentni hypertenze.

U pacientt s hypertenzi a nadvahou nebo obezitou je dopo-
ruena redukce hmotnosti (I/A). Thiazidova nebo thiazidiim
podobnd diuretika a betablok4tory maji nékteré nevhodné me-
tabolické ucinky, presto k dosaZeni cilového TK je kombina-
ce téchto 1ékli ¢asto nutna (I/A). Kombinace GIP/GLP-1 RA
nebo lé¢ba GLP-1 RA by neméla byt indikovana ke kontrole
TK u pacientii s obezitou (III/C). Obézni pacient by nemél
byt indikovan k bariatrické terapii kvali kontrole TK (II1/C).
Kombinace GIP/GLP-1 RA nebo GLP-1 RA snizuje TK ne-
ptimo v souvislosti s redukci hmotnosti (II/B). U obéznich
pacientii s hypertenzi a DM by mély byt preferovany anti-
diabetické léky, které redukuji hmotnost i TK (II/B).

Komentar

Thiaziddm podobna diuretika by méla byt preferovina
u obéznich hypertoniki (stejné jako u diabetiki), protoze
pfedevsim indapamid nema nezadouci metabolické ucinky
na glukézu ani lipidy, jak prokazaly klinické studie.
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Hypertenze v dalSich specifickych situacich:
Obstrukéni spankova apnoe, CHOPN, astma bronchiale,
dna, revmatologické choroby, glaukom

doc. MUDr. Ondfrej Petrak, Ph.D.

Centrum pro vyzkum, diagnostiku a lé¢bu hypertenze, III. interni klinika VFN a 1. LF UK Praha

Obstrukcni spankova apnoe

Poruchy spanku, zejména ve smyslu nedostate¢ného span-
ku, zvysuji kardiovaskularni riziko a mohou se podilet na
vzniku arteridlni hypertenze. Obstrukéni spankova apnoe
(OAS) zpusobuje opakovanou noé¢ni hypoxii v dusledku
¢etnych hypopnoickych a apnoickych pauz s naslednou ak-
tivaci sympatiku, systémovou vazokonstrikci a aktivaci pro-
zanétlivého stavu a oxida¢niho stresu. Hypertenze zpuso-
bena OSA je éasto spojovana s maskovanou hypertenzi
a nocni hypertenzi. Farmakologicka lécba hyperten-
ze téchto nemocnych se nelisi od lécby populace bez
OSA, tedy vyuzivime vsech 1éka hlavnich t#id. SniZeni
krevniho tlaku bylo také popsdno pti podavani blokator
aldosteronového receptoru. Terapie pomoci kontinualniho
pozitivniho pretlaku v dychacich cestach (CPAP) ma vyraz-
ny vliv na kvalitu spidnku nemocnych, a tedy i kvalitu Zivo-
ta, ale pokles krevniho tlaku je maly. Vétsi prospéch z lé¢by
CPAP na krevni tlak byl dokumentovan u nemocnych mlad-
gich 60 let s nekontrolovanou hypertenzi a s tézkou desatu-
raci krve kyslikem na pocatku lécby.

Astma bronchiale

Epidemiologické studie naznacuji zvy$enou prevalenci hy-
pertenze u astmatikd ve srovndni s pacienty bez astmatu.
Bylo také popsano, Ze hypertenze je spojena s tiZi astmatu,
snizenou funkci plic a sniZenym objemem usilovného vyde-
chu za jednu sekundu (FEV1). Tito jedinci maji &asto vy3si
riziko rozvoje KV p¥ihod. Z nefarmakologickych p¥istupti je
bu hypertenze jsou nejvhodnéjsi blokatory kalciovych
kanala, nebot mohou podporovat relaxaci hladkého sval-
stva pradusek. Mezi blokitory systému RAS by mély byt
preferoviny sartany, nebot oproti inhibitoram ACE ne-
zvysuji riziko rozvoje suchého drazdivého kasle. Déle se do-
porucuje nepodavat beta-blokatory pro riziko bron-
chokonstrikce. Jedni se o kontroverzni téma. Pokud je
beta-blokétor indikovany a znamend vysoky benefit pro
pacienta je nutno zvazit viechna rizika a postupovat velmi
individudlné. Kone¢né je nezbytné nezapominat, Ze kombi-
nace beta-adrenergnich agonistt a kortikosteroida v 1é¢bé
astmatu mtze vyvolat nezaddouci kardiovaskuldrni kompli-
kace v disledku zvyseni srde¢ni frekvence a krevniho tlaku.

CHOPN

Hypertenze je nej¢astéjsi komorbiditou u pacientt
s CHOPN a obé nemoci jsou nezavisle spojeny se zvysenym

rizikem KV ptihod. Lé¢ba hypertenze u pacientt s CHOPN
by méla vzit v ivahu G¢inky skupin antihypertenziv na re-
spira¢ni funkce a mozné interakce mezi antihypertenzivy
a latkami pouzivanymi k 1é¢bé CHOPN, jako jsou broncho-
dilatancia a kortikosteroidy, a to kvili jejich moznym vli-
vam na krevni tlak a srde¢ni frekvenci. V terapii plati obec-
né doporudena strategie. Beta-blokatory, preferencné
beta-1 selektivni, je mozno bezpecné podavat.

Dna a kyselina mocova

Prevalence hypertenze u pacientii s dnou je dvakrat vyssi
nez u pacientti bez dny (36 oproti 17 %), zatimco hyper-
urikémii (s dnou nebo bez ni) lze nalézt u vice nez jednoho
ze Ctyt pacientld s hypertenzi. Kromé toho je hypertenze
nezvisle predikovana vy$simi hladinami kyseliny moco-
vé v séru a jeji prediktivni roli lze pozorovat také v détstvi
a dospivani. Dna je jednozna¢né spojena se zvy$enym ri-
zikem KV ptihod. Nicméné prevence dny sniZenim sérové
kyseliny mocové pomoci alopurinolu nebo inhibitord xan-
thinoxidazy vede jen k malému sniZeni krevniho tlaku. Do-
sazeni hladiny kyseliny mocové v séru < 6,0 mg/dl (tj. 357
umol/l) doporucuji neddvné smérnice vénované dné. Léky
pouzivané k 1é¢bé dnavych zachvati jako je kolchicin, NSA
a kortikosteroidy mohou negativné ovlivnit hodnoty a kon-
trolu TK u hypertonik, coz znamena, Ze za téchto okolnos-
ti by mélo byt zintenzivnéno sledovani jak v ordinaci, tak
imimo ni.

Antihypertenziva maji dobte zndmy rozdilny u¢inek na sé-
rové hladiny kyselinu mocové:

Hladiny se zvysuji p¥i pouziti klickovych a thiazido-
vych ¢ thiazidam-podobnych diuretik. ACE inhibito-
ry, sartany, blokitory kalciového kandlu a beta-blokatory
nemaji Zddny ucdinek, ackoli u beta-blokatort bylo popsano
snizené vylucovani kyseliny mocové ledvinami. Navic mezi
sartany byl u losartanu prokazan urikosuricky efekt
a snizeni vyskytu dnavych zachvata. Evropska doporu-
¢eni navrhuji p¥edepisovat diuretika pacientim s dnou
opatrné, ale nevyhybat se jim, pokud jsou potfebna
k dosazeni kontroly TK. Obecné by se lékati méli snazit
pouzivat nizsi davky diuretik, protoze G¢inek téchto 1éki
na sérovou kyselinu moéovou je zavisly na dévce.

Autoimunitni onemocnéni
Imunitné zprosttedkovana zanétlivdi onemocnéni, véetné
revmatoidni artritidy, psoriatické artritidy nebo systémo-
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vého lupus erythematodes, jsou spojena se zvy$enou preva-
lenci hypertenze, ktera je ¢asto nedostate¢né diagnostiko-
véana a Spatné kontrolovana. Zvyseni KV rizika spojeného
s imunitné zprosttedkovanymi zanétlivymi onemocnénimi
souvisi pouze ¢4ste¢né s tradi¢nimi KV rizikovymi fakto-
ry a lze jej pravdépodobné pfipsat zdnétlivym zménim
v cévnim systému.

Revmatoidni artritida

Revmatoidni artritida je spojena se zvy$enym rizikem KV
onemocnéni. Zda se, Ze vét§ina v soucasnosti pouzivanych
chorobu modifikujicich antirevmatickych 1éktt nema pod-
statny vliv na krevni tlak. NSAID a glukokortikoidy zvysuji
krevni tlak a mohou zptsobit klinicky vyznamnou hyper-
tenzi nebo zhor$eni kontroly TK u lé¢enych hypertonika.
Krevni tlak by mél byt u revmatoidni artritidy sniZovan
prednostné pomoci blokatori kalciového kanalu
a inhibitora RAS, protoze u tohoto onemocnéni byla pro-
kazana nadmérnd aktivace této osy. Zakladni onemocnéni
by mélo byt lé¢eno protizdnétlivymi léky, ale soucasné se
snazit vyhnout vysokym davkam NSA.

Psoriatickd artritida

Psoriaticka artritida je spojena se zvy$enym kardiometabo-
lickym rizikem vedoucim k nadmérnému vyskytu KV one-
mocnéni. Psoridza je bézné, chronické zanétlivé onemoc-
néni kize a kloubt, které postihuje 2-4 % bézné dospélé
populace. Nedavné studie naznaéuji, Ze psoridza, zvlsté
je-li zavazna, muze byt nezivislym rizikovym faktorem
aterosklerézy, infarktu myokardu a cévni mozkové ptiho-
dy. Hypertenze ptevlada u pacientl s psoriatickou artriti-
dou (20-25 %) spolu s obezitou a nékolika metabolickymi
abnormalitami zahrnujicimi glukézovy a lipidovy profil.
U pacientt s psoriatickou artritidou by mél byt TK snizen
podle obecnych doporuceni pro antihypertenzni 1é¢-
bu, pr¥ednostné pomoci inhibitori RAS a blokaitorua
kalciového kanalu. Beta-blokatory mohou spoustét
nebo zhorsovat psoriazu a je tieba se jim vyhnout nebo
je pouZivat velmi opatrné. U pacientl s hypertenzi a psoria-
tickou artritidou by méla byt pravidelna kontrola glykémie.

Systémovy lupus erythematodes

Kardiovaskuldrni onemocnéni jsou dulezitou p¥i¢inou
morbidity i mortality u systémového lupus erythematodes,
jez jsou vysledkem puisobeni faktor s protrombotickymi
a/nebo aterogennimi vlastnostmi. Kromé malych starych
nekontrolovanych studii neni k dispozici Zadna studie
zamérena na hypertenzi u této skupiny nemocnych.
10leta mira preziti pacientt se systémovym lupus erythe-
matodes se béhem posledniho pulstoleti vyznamné zlepsila
a nyni dosahuje 92 %, coz je disledek v¢asného rozpoznani
mirnéjsich ptipadi a zlepseni specifické i obecné 1ékarské
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péce, napi. lé¢ba imunosupresivy, ndhrada funkce ledvin
a lé¢ba komorbidit, v¢etné hypertenze.

Glaukom u hypertenze

Glaukom je hlavni pti¢inou slepoty, kterd postihuje vice
nez 60 miliont lidi na celém svété. Primarni glaukom s ote-
vienym Uhlem je nejbéznéj$im typem glaukomu, ktery
piredstavuje vice nez 90 % vsech ptipadd. Rozvoj a progre-
se glaukomu je ovlivnéna komplexnimi interakcemi mezi
arteridlnim TK, nitroo¢nim tlakem a oénim perfuznim tla-
kem. Vysoky TK muzZe vést k vysokému nitroo¢nimu tlaku
se zvy$enou produkci komorové vody ptisuzované vyso-
kému pratoku krve fasinkami a kapildrnimu tlaku, jakoz
i nizkému odtoku vody v dusledku zvyseného episkleral-
niho venézniho tlaku. Naopak nizky TK, at uz spontanni
nebo v disledku antihypertenzni terapie, mize snizit o¢ni
perfuzni tlak, coz viak hrozi ischemickym poskozenim zra-
kového nervu. Z dostupnych dat vime, Ze je hypertenze
vyznamné spojena s glaukomem a jeji ¢asna 1é¢ba oddaluje
vyskyt glaukomu aZ o 2 roky.

Zda se v8ak, Ze nejen vysoky, ale i nizky tlak jsou riziko-
vé faktory pro glaukom. V tomto ohledu je dulezité védét,
Ze nitroo¢ni tlak se také méni podle polohy téla. V polo-
ze na zadech, a tedy béhem spanku, je pozorovan vzestup
nitroo¢niho tlaku vedouci ke sniZzeni o¢niho perfuzniho
tlaku. No¢ni hypotenze zaznamenana pomoci ABPM uzce
koreluje s progresi glaukomu. Souvislost mezi no¢nim TK
a glaukomatézni neuropatii zrakového nervu je zejména
u extrémnich dippert (pokles systolického tlaku v noci
o vice nez 20 % pramérnych dennich hodnot). Kromé od-
chylek cirkadidanniho rytmu tlaku a polohy téla maZe an-
tihypertenzni 1é¢ba ovlivnit také o¢ni perfuzni tlak. Léky
podavané naveler mohou vést k vyraznéjsimu no¢nimu po-
klesu tlaku a vétsim vypadkim zorného pole. Navic riizna
antihypertenziva mohou mit rtizny vliv na nitroo¢ni tlak
a glaukom. PouZiti beta-blokatori bylo spojeno s nizsim
nitroo¢nim tlakem a také se sniZenym rizikem glaukomu
ziejmé disledkem blokddy sympatickych nervovych za-
konéeni v cilidrnim epitelu s poklesem produkce komorové
vody. Inhibitory RAS byly spojovany s vy$$im nitroo¢nim
tlakem a zvy$enym rizikem glaukomu. Nicméné data z re-
gistri v8ak naznacuji, Ze vSechna antihypertenziva kro-
mé vazodilatancii (nap?. hydralazin) zpomaluji progresi
glaukomu.

Celkové vzato nejen hypertenze, ale také nizké hod-
noty tlaku, extrémni noc¢ni pokles a vysoka 24hodi-
nova variabilita TK jsou spojeny se zvysenym rizi-
kem glaukomu. U hypertonikia s glaukomem by proto
mély byt cilové hodnoty TK doporucené pro obecnou
hypertenzni populaci sledovany s opatrnosti a mélo
by se pouzivat 24hodinové monitorovani krevniho
tlaku, aby se zabranilo noéni hypotenzi.
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Hypertenze v téhotenstvi

prof. MUDr. Renata Cifkova, CSc.

Centrum kardiovaskuldrni prevence, 1. LF UK a Fakultni Thomayerova nemocnice, Praha
II. interni klinika - klinika kardiologie a angiologie, 1. LF UK a VEN, Praha

Hypertenze v téhotenstvi zistava i nadale hlavni neporod-
nickou komplikaci téhotenstvi, ktera se vyskytuje asiv 10 %.
Soucasna nova evropska doporuceni pro diagnostiku a 1é¢-
bu hypertenze ptinaseji novinky ve 3 oblastech:

o klasifikace hypertenze

o prevence preeklampsie

e prahovd hodnota pro zahijeni medikamentézni 1é¢by

hypertenze

Klasifikace hypertenze

Klasifikace hypertenze je uvedena v Tabulce 1. I nadile je
zdsadni rozli$it mezi pre-existujici hypertenzi a gesta¢ni
hypertenzi. Méni se definice preeklampsie, ktera jiz ne-

trvd na pfitomnosti proteinurie a mize byt nahrazena
dysfunkci jiného organu matky (akutni poskozeni ledvin,
poskozeni jater, neurologické nebo hematologické kompli-
kace, uteroplacentarni dysfunkce). Objevuje se nova pod-
jednotka gesta¢ni hypertenze nazvan4 transitorni gesta¢ni
hypertenze, ktera je obvykle zachycena v ambulanci a mizi
s opakovanym méfenim TK v prubéhu nékolika hodin. Je
spojena se 40% rizikem rozvoje trvalé gesta¢ni hypertenze,
proto je doporudeno peclivé sledovani.

Prevence preeklampsie
Alkoliv etiologie preeklampsie ziistava i nadile nejasna
a jedinou definitivni lé¢bou je porod, je doporuceno pre-

Tabulka 1: Klasifikace hypertenze v téhotenstvi

A. Pre-existujici hypertenze

Hypertenze predchazejici graviditu nebo diagnostikovana pred 20. tydnem téhotenstvi vétsinou pretrvava déle nez

42 dni po porodu. Mize byt provazena proteinurii:
1. esencialni
2. sekundarni

B. Gestacni hypertenze

Hypertenze vznika v priibéhu téhotenstvi, nej¢astéji po 20. tydnu téhotenstvi, ve vétsiné piipadl vymizi do 42 dnli

po porodu. Mlze byt provazena proteinurii.

Transitorni gestacni hypertenze

Obvykle zachycena v ambulanci a vymizi s opakovanym mérenim TK v pribéhu nékolika hodin, je spojena se 40%
rizikem rozvoje trvalé gestacni hypertenze, proto je doporuceno peclivé sledovani

Preeklampsie

Gestacni hypertenze provazend vyznamnou proteinurii (exkrece proteinu ve 24hodinovém vzorku moce > 0,3 g/den
nebo pomér albumin/kreatinin v ndhodném vzorku moce = 30 mg/mmol) nebo dysfunkci jiného orgdnu matky:

e akutni poskozeni ledvin (kreatinin = 90 pmol/I

o poskozeni jater (zvySeni ALT nebo AST > 67 pkat/l +/- bolest v pravém hornim kvadrantu bficha nebo v epigastriu)

¢ neurologické komplikace (eklampsie, zména dusevniho stavu, oslepnuti, cévni mozkova pfihoda nebo Castéji
hyperreflexie provazena klonickymi kiec¢emi, silnymi bolestmi hlavy a pfetrvavajicimi scotomy)

¢ hematologické komplikace (trombocytopenie - pocet desti¢ek < 150 000/pl, diseminovana intravaskularni

koagulace, hemolyza)

o uteroplacentarni dysfunkce (restrikce rGstu plodu, abnormdlni Dopplerovskeé signaly v umbilikaIni tepné

nebo odumfeni plodu).

C. Pre-existujici hypertenze +,naroubovana” gestacni hypertenze s proteinurii
Pre-existujici hypertenze provazena dalSim vzestupem TK a exkreci proteinu ve 24hodinovém vzorku moci > 3 g/den

po 20. tydnu téhotenstvi.

D. Hypertenze neklasifikovatelna pred narozenim

Pokud byl krevni tlak méfen poprvé po 20. tydnu téhotenstvi, je nutné ovéreni 42. den nebo po 42. dnu po porodu.
Pokud hypertenze vymizi, pak je nutna reklasifikace jako gestacni hypertenze s proteinurii nebo bez proteinurie;
pokud hypertenze pretrvava, je nutna reklasifikace jako pre-existujici hypertenze.
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ventivni podavani nizké davky kyseliny acetylsalicylové
(ASA) u zen s vysokym rizikem rozvoje preeklampsie (hy-
pertenze v predchozim téhotenstvi, chronické ledvinné
onemocnéni, autoimunitni onemocnéni jako napt. lupus
erythematodes nebo antifosfolipidovy syndrom, diabetes
1. nebo 2. typu, preexistujici hypertenze). Nové bylo zjisté-
no vysoké riziko rozvoje preeklampsie u vech téhotenstvi
pocatych metodami asistované reprodukce, riziko je ob-
zvlast vysoké v piipadé transferu zmrazeného embrya (1).
Nizk4 davka ASA je také doporucena Zendm se sttednim
rizikem rozvoje preeklampsie (s vice nez jednim faktorem
st¥edniho rizika rozvoje preeklampsie: prvni téhotenstvi,
vék > 40 let, interval mezi téhotenstvimi > 10 let, BMI
> 35 kg/m? pf¥i prvnim vySetfeni v téhotenstvi, vyskyt
preeklampsie v rodiné, vicecetné téhotenstvi). Podava-
ni nizké davky ASA (100-150 mg) je tieba zahdjit do 16.
tydne téhotenstvi (idedlné od 11. tydne) a pokralovat
do 36. tydne téhotenstvi.

Prahova hodnota pro zahajeni medikamentozni léchy
hypertenze

Na zdkladé vysledka studie CHAP (Chronic Hypertension
and Pregnancy) (2) je doporuleno zahégjit medikamentézni
1é¢bu hypertenze v téhotenstvi (preexistujici i gesta¢ni p¥i
hodnotach TK > 140/90 mm Hg. Cilem lé¢by je dosdhnout
hodnot <140/90 mm Hg. Sou¢asné je doporuéeno nesnizo-
vat hodnotu DTK na hodnoty < 80 mm Hg.

Antihypertenziva doporucena v téhotenstvi

Léky prvni volby ztstava labetalol a alfa-metyldopa. Alter-
nativné lze pouzit nifedipin XL. Na rozdil od hypertenze
mimo téhotenstvi se upfednostiuje titrace ddvek v mono-
terapii ve srovndni s kombinaci malych davek dvou a vice
antihypertenziv.
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Kombinacni lécba, polypill

doc. MUDr. Ondfrej Petrak, Ph.D.
Centrum pro vyzkum, diagnostiku a lé¢bu hypertenze, I1I. interni klinika VFN a 1. LF UK Praha

Evropska doporuéeni shrnula zdkladni postupy pro 1é¢bu na zakladé arovné kvality dikazu a jeji sily nasledovné:

Tabulka 1: Kombinacni |é¢ba hypertenze

Uroven .
o : Sila
Doporuceni kvality doporuéeni

diikaz .
Snizeni TK by mélo byt upfednostnéno pred vybérem specifickych tfid antihypertenziv, | A
protoze pFinos Ié¢by do znacné miry prameni ze vlastniho poklesu TK.
Pét hlavnich trid 1€kl prokazatelné ucinné snizuje krevni tlak a KV piihody. Tyto tridy | A
a jejich kombinace jsou doporucovény jako zdklad antihypertenznich lé¢ebnych strategii.
U vétsiny hypertonikl se doporucuje zahdjit terapii rovnou dvoukombinaci 1éka.
Vyhodné kombinace by mély obsahovat blokator RAS (bud'inhibitor ACE nebo sartan) | A

s blokatorem kalciového kanalu nebo thiazidovym/thiazidoviim podobnym diuretikem.
Lze pouzit i jiné kombinace péti hlavnich ttid IéCiv.

Monoterapii Ize zvazit u pacientd s:

o hypertenzi 1. stupné a nizkym rizikem, pokud je TK pouze okrajové zvySeny
(méné nez 150 mm Hg STK a 95 mm Hg DBP) | C

o vysoky normalni TK a velmi vysoké KV riziko

o u kiehkych pacientt ¢i ve vysokém véku

Pokud neni krevni tlak kontrolovan ivodni dvoukombinaci €kl s pouZitim maximalni
doporucené a tolerované davky prislusnych slozek, méla by byt 1é¢ba navysena na troj-

kombinaci, obvykle blokétor RAS + blokator kalciového kandlu + thiazidové/thiazidtm ! A
podobné diuretikum.

Pokud neni TK kontrolovan ani trojkombinaci [ékd s maximalnimi tolerovanymi davkami

prislusnych slozek, doporucuje se prodlouzit Ié¢bu dle doporuceni pro rezistentni | A
hypertenzi.

Pouziti kombinace jedné pilulky (single pill) by mélo byt preferovano v jakémkoli kroku | B
|é¢by, tj. béhem zahdjeni terapie kombinaci dvou Iékd a v jakémkoli dalsim kroku [é¢by.

Beta-blokatory by mély byt pouzity jako zakladni pilif Ié¢by v indikacich jako je:

o Srdecni selhani se snizenou ejekéni frakei (HFrEF) | A
o Antiischemicka lé¢ba u chronickych koronarnich syndroma

o Kontrola srdecni frekvence u fibrilace sini

Priznivé plsobeni beta-blokatoru Ize zvazit ve specifickych situacich (Tabulka 2). I C
Kombinace dvou blokatort RAS se nedoporucuje kvali zvysenému riziku nezadoucich " A

ucinkdl, zejména rendlni selhani.
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Volba kombina¢ni antihypertenzni 1é¢by je shrnuta v nasledujicim diagramu.

Prefer SPCs
at any step

Step 1
Dual
combination

Step 2
Triple
combination

Step 3
Add further
drugs

Start with Dual Combination
Therapy in most patients

Start with monotherapy only in selected
patients:

« Low risk hypertension and BP < 150/95 mm Hg
- or high-normal BP and very high CV risk

« or frail patients and/or advanced age

¥

ACEi or ARB + CCB or /7 Diuretic®
Increase to full-dose if well tolerated
—up to ~ 60% controlled®

¥

ACEi or ARB + CCB + /1 Diuretic
Increase to full-dose if well tolerated
—up to ~ 90% controlled®

BB®
Can be used
as monotherapy
or at any step
of combination
therapy

¥

True resistant Hypertension®
—upto ~5%

¥

Consider to consult hypertension
specialist in patients who are still
not controlled

krevnitlak pod 140/90 mm Hg

@ Diuretika: zvdzit klickovd pri eGFR 30-45 ml/min/1,73 m?, pIné indikované jsou pri poklesu eGFR pod 30 ml/min/1,73 m?
®Beta-blokdtory Ize podat v prislusnych indikacich v kterékoliv fdzi jako monoterapii ¢i v kombinaci

4za predpokladu, Ze krevni tlak je nad 140/90 mmHg s ovérenim vice metodami méreni tlaku, vycerpdni kombinace
3 lékd vcetné diuretika v maximdini tolerovatelné ddvce a vylouceni pseudorezistence (zejména adherence k terapii)

Obr. 1: Postup v kombinacni |é¢bé hypertenze
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Tabulka 2: Indikace beta-blokatord v monoterapii ¢i kombinacni lé¢bé

Ischemicka choroba srdecni, stav po infarktu myokardu, angina pectoris

Srdecni selhani s redukovanou EF

Srdecni selhani se zachovanou EF pfi ICHS, arytmii ¢i tachykardii

Fibrilace sini

Zeny planujici otéhotnéni / hypertenze v téhotenstvi

Arteridlni hypertenze s klidovou frekvenci nad 80/min

Vybrané klinické stavy, kde miiZe byt beta-blokdtor pfinosem:

Perioperac¢ni hypertenze

Velké nekardiologické operace

Neadekvatni tlakova odpovéd na zatéz a stres

Hyperkineticka cirkulace

Posturdlni ortostaticka tachykardie

Ortostaticka hypotenze

Obstrukéni spankova apnoe

Ischemicka choroba dolnich koncetin s klaudikacemi

CHOPN

Portélni hypertenze s jicnovymi varixy

Glaukom

Hypertyredza a thyreotoxikéza

Hyperparatyreoid6za v urémii

Migrény

Esencialni tremor

Uzkostné poruchy

Psychiatrické poruchy (posttraumaticka porucha)

Aktudlni evropska doporuleni zaujimaji mnohem smirli-
véjsi postoj k beta-blokatorim a podrobnéji definuji indi-
kace, kde je mozno tuto lé¢bu pouZit, a to nad ramec jedno-
znaénych indikaci (oznacenych tuéné). Tabulka 2 obsahuje
zakladni indikace dle ESH.

Polypill strategie

Jako polypills se oznaéuje podani vice léki v jedné table-

té — obvykle jednoho nebo dvou antihypertenziv a statinu

s nebo bez nizké davky kyseliny acetylsalicylové. K dispo-

zici jsou rtzné t¥idy antihypertenziv, obvykle véetné ACE

inhibitoru. Davody jsou nasledujici:

1. hypertonici maji ¢asto také dyslipidémii a zvy$ené KV
riziko

2. zjednodusenilécby, tj. jedna pilulka spiSe nez vice pilulek
denné, zlepsuje adherenci k 16¢bé, ktera je u hypertenze
nizka

Bioekvivalen¢ni studie naznacuji, Ze i kdyz jsou léky kom-
binovany v polypills, razné litky si zachovavaji svij oce-
kavany ucinek. V sekundarni prevenci, zejména u pacien-
tl s prodélanym infarktem myokardu bylo prokazino, Ze
pouziti polypills je provazeno lepdi adherenci k 1é¢bé ve
srovndni se samostatné poddvanymi. A na zdkladé téchto
dikaza bylo pouziti polypills doporudeno k 1é¢bé infarktu
myokardu. Polypills bez nizké divky aspirinu mohou byt
pouZity v primérni prevenci u hypertoniki s dyslipidémii
a zvy$enym KV rizikem, zatimco pouziti téch s aspirinem
by mélo byt omezeno na sekundarni prevenci. Potencialni
nepfijemnost! maZe byt omezena flexibilita davek slozek
polypills a také omezeny potencial dostupnych polypills do-
sdhnout nizsich hodnot LDL-cholesterolu a krevniho tlaku.
To muze vyZadovat samostatné podavani dalsich 1éka s ¢4s-
te¢nou ztrdtou vyhod polypillu.
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Kapitola Méreni krevniho tlaku a jeho variabilita

prof. MUDr. Jan Filipovsky, CSc.

II. interni klinika LF UK a FN Plzeri

Pristroje na méreni krevniho tlaku

P#imé invazivni méfeni krevniho tlaku (TK) v tepenném
teliti se v klinické praxi neuplatiiuje, a proto se spoléhdame
na nepfima méfeni. Auskultaéni mé¥eni je stile zlatym
standardem. V klinickém pouZiti je dnes na dstupu, pro-
toZe tato metoda vykazuje chyby zpiisobené vysSettujicim,
napt. preferenci nuly jako posledni ¢islice, ale auskulta¢ni
méfeni je stile zdsadni metodou pro validizaci ptistroja
pracujicich na jiném principu, pfedevdim oscilometric-
kych (automatickych) tonometri. Ty se uplatiiuji nejen
p¥i méfeni TK v ordinaci, ale také pti 24hodinovém moni-
torovani a domécim samomeéteni TK. Preferujeme pouzivat
piistroje s pazni manZetou, aviak pokud neni mozné dobte
ptilozit manZetu na paZzi, miZeme pouzit validizovany
zapéstovy tonometr.

Jsou vyvijeny pFistroje bez pouziti manzety, které po-
uzivaji riizné senzory a také strojové uceni. Jsou vyvijeny
pfedevsim jako soulast chytrych hodinek, ndramka ¢i tele-
font. Tyto pfistroje maji velky potencil v tom smyslu, Ze
zvy$uji povédomi o hypertenzi, ale dosud existuji nevytese-
né problémy - je to pfedevsim pfesnost méfeni. Pro validi-
zaci ptistroji méticich pomoci manZety existuje jednotny
protokol, ale ten nelze pouZit pro pfistroje, které méri TK
bez manzety a poskytuji ¢asto mnoho hodnot - ty jsou viak
silné zavislé na poloze horni konéetiny. Dal§im problémem
je nutnd Casta kalibrace ptistroje (az nékolikrat za 24 ho-
din). Proto tyto ptistroje nemohou v sou¢asné dobé byt vy-
uzity pro diagnostiku a lé¢bu hypertenze.

Méreni krevniho tlaku v ordinaci

Konvenéni méfeni TK v ordinaci je nejlépe prostudova-
nou metodou, kterd poskytuje nejvice informaci ohledné
diagnoézy, klasifikace hypertenze, role TK coby rizikového
faktoru kardiovaskuldrnich nemoci, protektivniho vlivu
antihypertenzni 1é¢by, prahovych hodnot hypertenze a ci-
lovych hodnot TK p#ilécbé.

Nevyhodou metody je ¢asta $patnd standardizace méfeni;
je nutno dodrzovat stejné podminky (viz Obr. 1) Jsou to
pfedevsim poloha téla, pouziti validizovaného tonometru
a velikost manzety. Ta musi mit adekvatni velikost — nejdu-
lezitéjsi je pouziti $iroké manzety u obéznich nemocnych.
U oscilometrickych tonometrt se pouziva vzdy originalni
manzeta, a to takovd, s niz byla provedena validizace pti-
stroje. Diagnézu hypertenze lze provést na zakladé dvou

aZ t¥i navstév ordinace v rozpéti 1-4 tydnu; vyjimkou je
hypertenze 3. stupné, kdy jiZ pfi prvni navitévé mazeme
zahdgjit 1é¢bu. TK méfime t¥ikrit a bereme v Gvahu primér
2. a 3. méfeni. P#i prvni navstévé ordinace provadime mé-
teni na obou hornich koncetinédch, idedlné ptistrojem, kte-
ry umoziuje simultdnni méfeni. V ptipadé, Ze diference je
soustavné vétsi nez 10 mm Hg, providime dal$i méfeni na
koncetiné s vy$sim TK.

Méreni krevniho tlaku ve zdravotnickém zafizeni

bez pritomnosti personalu

Toto méteni ma vyhodu v tom, Ze je lépe standardizova-
no. Poskytuje niz$i hodnoty nez konvenéni méteni, podle
nékterych praci podobné tém naméfenym mimo ordinaci,
ale néktera data ukazuji na to, Ze mezi timto métenim a do-
macim TK nebo 24hodinovou monitoraci maze byt zna¢na
diskrepance. Dal$im problémem je fakt, Ze existuje velka
variabilita v rozdilech mezi konven¢nim méfenim a tou-
to metodou u jednotlivych nemocnych, coz znemoznuje
zavést jakysi korekéni faktor, ktery by umoznil vztahovat
takto namétené hodnoty k vysledkm velkych studii, ve-
smés ziskanym konven¢nim méfenim. Proto se jevi jako
nejlepsi feSeni métit TK v ordinaci béZnym standardnim
zpusobem: pouZit automaticky p¥istroj, provést t¥i méteni,
a to za spravnych podminek popsanych vyse.

Méreni krevniho tlaku v nemocnici

Na nemocni¢nich oddélenich jsou preferoviny automatic-
ké tonometry, ptipadné hybridni p¥istroje, které umoznuji
i auskulta¢ni méfeni. Je vyhodné, jestliZe je mozné p¥istroj
naprogramovat tak, aby provedl opakovand méfeni.

Co se tykd méteni TK v intenzivni péci, bylo ukazino, ze
panuje dobrd shoda mezi oscilometrickym a p¥imym in-
traarteridlnim méfenim v p¥ipadé, ze TK je v rozmezi nor-
motenze. U nemocnych s hypotenzi oscilometrické méfeni
podhodnocuje TK a p#i hypertenzi naopak nadhodnocuje.
Proto u nemocnych v kritickych stavech ma byt zvaZzovano
primé méreni TK.

Centralni krevni tlak

Centrélni TK je odhadovén z tvaru pulzové viny po adjusta-
ci na hodnotu TK méteného béznym zpisobem manZetou
ptiloZenou na pazi. Pouziti centrdlniho TK je zdvodnéno
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z patofyziologického hlediska tim, Ze pravé tomuto tlaku
jsou vystaveny organy, kde dochazi ke kardiovaskularnim
pfithodam. Vysledky studii zabyvajici se predikci kardiovas-
kularnich ptihod jsou nejednoznainé, existuji prace uka-
zujici na vétsi schopnost predpovidat pfihody ve srovnani
s brachidlnim TK, ale spiSe pfevazuji prace s negativnimi
vysledky. Proto méfeni centralniho TK nelze doporudit pro
rutinni pouziti u hypertenznich nemocnych. Jedinou in-
dikaci je izolovana systolicka hypertenze u mladych,
kde periferni TK miZe byt disproporéné vysoky v porovna-
ni s normalnim centralnim TK.

Domaci méreni krevniho tlaku

Je to obecné ptijimani metoda pro dlouhodobé sledo-
vani kontroly hypertenze samotnymi pacienty. Domaci
méteni TK je 1épe reprodukovatelné nezli mé¥eni v ordinaci
alépe predpovida poskozeni cilovych organt a kardiovasku-
larni ptihody. V kombinaci s TK v ordinaci je schopno iden-
tifikovat hypertenzi bilého plasté a maskovanou hyperten-
zi. Doméaci TK je v priméru nizsi nez TK v ordinaci, pti¢em?

rozdil mezi nim a TK v ordinaci se zmenguje s hodnotami
TK; také hranice hypertenze je nizsi: 135/85 mm Hg (viz
Tabulka 1) Za cilovy doméaci TK pti 1é¢bé je povaZzovana
hodnota < 130/80 mm Hg - ta v3ak je spiSe empirickd, neni
definovana na zakladé pfesnych vysledka.

Doméci TK by mél byt méfen pted pldnovanou navitévou
lékafe, a to 7 dni (nejméné 3 dny), vzdy dvoje méfeni rano
pfed uzitim 1ékd a dvoje méfeni veler. Podminky méteni
jsou velmi podobné tém p¥i mé¥eni TK v ordinaci.

Ambulantni monitorovani krevniho tlaku

Ambulantni monitorovani krevniho tlaku (AMTK) ma stej-
né vyhody oproti méfeni TK v ordinaci jako doméaci méteni
TK a navic poskytuje informace o variabilité TK a rannim
vzestupu TK. Zminéné parametry zpfesnuji prognézu ne-
zavisle na priméru 24hodinového monitorovani. Nejcen-
néjsi je informace o TK v noci, protoze no¢ni TK predi-
kuje kardiovaskularni ptihody lépe nez denni TK, kdy jejich
riziko je vyrazné zvy$ené u nemocnych s absenci poklesu
TK nebo s no¢ni hypertenzi.
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jedné minuty a pouzijte primér

TK v ordinaci: zméite TK

3x v jednominutovych intervalech
a pouZijte pramér 2. a 3. méreni

Obé nohy na podlaze

Obr. 1: Podminky méreni krevniho tlaku v ordinaci a doma
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Tabulka 1: Hodnoty krevniho tlaku (v mm Hg) uzivané k definici hypertenze pfi rdznych typech méreni

Systolicky tlak Diastolicky tlak
Méfeni TK v ordinaci > 140 >90
24hodinové monitorovani TK >130 >80
pramér v denni dobé >135 > 85
prdmér v no¢ni dobé > 120 >70
Méfeni TK v domacich podminkach >135 > 85

AMTK neni uréeno pro ¢asté opakovani zejména proto, ze
vysetfeni miZe byt ndro¢né pro nemocného, predevsim bé-
hem spanku. Hlavnim omezenim v interpretaci vysledka
je fakt, ze, a ze tedy nemzeme ptimo uréit cilovy TK p#i
lé¢be.

O domécim méfeni TK i o AMTK plati, Zze ndm chybéji
zasadni informace o tom, jak Fidit lé¢bu hypertenze
ajaky je vztah sniZzovani téchto parametru k progné-
ze. Je tomu tak proto, Ze nebyly provedeny zadné prospek-
tivni randomizované studie 1é¢by hypertenze, kde by byla
sledovéna kardiovaskuldrni morbidita a mortalita. I ptes
toto omezeni sou¢asni doporuéeni podporuji pouzivani
téchto metod, a to nejen ve specifickych situacich, protoze
jejich vysledky poskytuji uzite¢né klinické informace. Podle
situace konkrétniho pacienta je mozno vybrat jedno z vy-
etfeni nebo provést obé dvé, protoze vysledky vysetfeni
se nepfekryvaji, nybrz dopliiuji. Data z obecné populace
ukazuji, ze riziko p¥ihod se progresivné zvysuje s po-
¢tem patologickych hodnot TK méreného vsemi tfemi
zakladnimi metodami (TK v ordinaci, domaci TK, AMTK;
studie PAMELA).

Variabilita krevniho tlaku

Je vieobecné zndmo, ze TK je nesmirné variabilni para-
metr, pticemz kratkodoba variabilita je vy3si u hyperten-
ze. Bylo prokazino, Ze soustavna lé¢ba hypertenze snizuje
také variabilitu TK. Existuji data ukazujici, Ze variabilita
hodnot TK naméfenych béhem navitévy lékate maji pro-
gnostickou hodnotu a obdobné to plati také o variabilité
hodnot domaciho TK, kdyz se srovnavaji zdznamy z jednot-
livych dna. Aviak mame silné dukazy o prognostické
hodnoté pro dlouhodobou variabilitu, zejména pak pro
srovnavani hodnot TK p#i raznych navitévach lékate, vzda-
lenych od sebe 6-12 mésicl; takto stanovend variabilita
predikuje nejen kardiovaskuldrni p¥ihody, ale také zhorgeni
ledvinnych funkci, a to nezavisle na pramérnych hodnotach
TK. Parametrem, kterému bychom méli vénovat pozornost,
je tzv. TTR - time on therapeutic range - tedy cas stra-
veny s TK v terapeutickém rozmezi. Nemocny ma stri-
vit alespori 75 % ¢asu s TK v terapeutickém rozmezi. Dru-

hym parametrem, ktery byl studovan, je tlakov4 naloz (BP
load), ktera se vypocte jako pomér hodnot TK p#i dosaZeni
cilovych hodnot a viech namétenych hodnot TK ve sledo-
vaném obdobi.

Zavérem lze konstatovat, Ze tato kapitola evropskych dopo-
ruleni je napsdna precizné a srozumitelné, byt je hodné po-
drobn4, stejné jako celd doporuéeni. Rozebrané problema-
tika p#in4si dobry vSeobecny piehled a vétsina uvedenych
fakti se p#ili§ nelisi od pfedchozich doporuceni. Co tedy
doznalo zmén? V kapitole o mé¥eni TK v ordinaci bylo
v doporuéenich z roku 2018 uvedeno, ze mame mérit TK
tak dlouho, aZ dosahneme dvou hodnot, které se od sebe lisi
méné nez 10 mm Hg, a ty potom vzit v Gvahu; maximum
mélo byt 6 méteni. Toto doporuéeni jednak nema Zadnou
solidni oporu v datech a jednak je nerealistické. Sou¢asna
doporuceni se vratila rozumné ke zpisobu, ktery byl pouzit
zejména v epidemiologickych studiich (provést t¥i méfeni
a z nich vzit v uvahu posledni dvé). I toto je nékdy v béz-
ném provozu obtizné, ale méli bychom tento postup do-
drzovat, pfinejmens$im u nemocnych, kteti maji hodnoty
TK v pdsmu hypertenze. Nové je komentovino mé¥eni TK
bezmanzetovymi p¥istroji, které zatim ptili§ neovlivni
Kklinickou praxi, ale vzhledem k oblibé nositelné elektroniky
je namisté tuto oblast sledovat a byt pfipraven na dotazy
pacientt. V sekci o domacim méreni TK se nové obje-
vuje cilova hodnota <130/80 mm Hg, ale autoti spravné
uvadéji, ze je spise empiricka, a je tedy na zvaZeni, zda se ji
méme drzet. Nové se opravnéné objevila kapitola o varia-
bilité krevniho tlaku. Tato problematika je jiz dlouhou
dobu studovana a existuje fada zajimavych vysledku, které
jsou zatim malo pfenaseny do klinické praxe. Mimo tento
oddil, v rdmci rozboru specialnich situaci, je v doporuéenich
rozebrdno mé¥eni TK u fibrilace sini. Zatimco piecho-
zi doporuceni preferovala auskultaéni méfeni, souéasna
doporucéeni stavi na roveir méreni auskultaéni a os-
cilometrickou metodou. Ukazuje se totiZ, Ze nepfesnost
méteni, dand rozdilnym plnénim levé komory p#i arytmii,
je u obou metod podobn4, a u automatickych tonometra je
snazsi provadét vétsi pocet méfeni, coz je zadouci.
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Muze mit nizkosacharidové stravovani také negativa?
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Abstrakt

Nizkosacharidova strava neboli low carb dieta pat#i mezi velmi oblibené stravovaci rezimy. V soucasné dobé je jiz tento
stravovaci rezim pfedmétem mnoha publikovanych studii, coz nasledné vedlo i k upravé nékterych doporucéenych postupi
odbornych spole¢nosti. Cilem tohoto ptehledového ¢lanku je kratce poskytnout zdkladni informace o nizkosacharidovém
stravovani a nasledné se blize vénovat jejim moZnym negativnim strankam dle dosud publikovanych dat.

Kli¢ova slova: nizkosacharidova strava, LCHF dieta, low carb stravovani, neziddouci téinky, negativa, kardiovaskularni

riziko, lipidogram, dyslipidémie

Uvod

Nizkosacharidova dieta je stravovaci styl, ktery se zamétuje
na sniZeni ptijmu sacharidi se sou¢asnym zvyenim p¥ijmu
bilkovin a tukd. Existuji riizné definice toho, co pfesné low
carb znamen4, ale obecné se jednd o omezeni konzumace
rafinovanych sacharid (jako jsou jednoduché cukry a bila
mouka) s povolenim konzumace sacharidi sloZenych v ur-
¢itém omezeném mnozstvi, obsazenych napiiklad v zeleni-
né (1, 2). Vliterature byva popisovana jako strava s pfijmem
maximalné 45 % sacharidi z celkového denniho energetic-
kého ptijmu nebo jako strava, kterd obsahuje maximalné
130 gramu sacharidi ptijatych za den (3). LCHF (low carb
high fat) mizeme obecné dale rozdélit do nékolika katego-
rii na zakladé denniho p#ijmu sacharidt v gramech. Jako
striktni nizkosacharidovou dietu, oznalovanou téz jako
ketogenni, popisujeme stravu s niz$im ptijmem sacharidg,
nez je 30-50 gramu za den. Mirnéjsi formou low carb je po-
vaZzovan pfijem 50-100 grami sacharida za den a flexibil-
ni low carb je jiz zmiflovany pfijem sacharidd s maximem
130 gramt za den.

Nizkosacharidové stravovani se v poslednich letech stalo
velmi populdrni, a to zejména v ramci trendu zdravéjsiho
zivotniho stylu a snahy o redukci vihy. Existuji studie, kte-
ré ukazuji, Ze nizkosacharidovd strava muZe pomoci sni-
zit hladinu cukru v krvi u diabetik druhého typu, a tedy
umoziuje lepsi dosazeni lé¢ebnych cila (4). Mezi dalsi be-
nefity miZeme zatadit leps$i citlivost na inzulin, & sniZeni
hladiny triglycerida v krvi (1, 5). Nékteré studie také uka-
zuji, ze nizkosacharidov4 strava maze pomoci snizit riziko
kardiovaskularnich (KVS) chorob (6). Je ale duilezité si také
uvédomit, Ze i nizkosacharidova dieta p¥indsejici mnoha
pozitiva miiZe mit své potencidlni nezadouci efekty, které
bychom méli mit na paméti.

Nizkosacharidova strava a jeji mozné

nezadouci efekty

1. LCHF ajojo efekt

Jak jiz zminéno vyse, nizkosacharidovd strava muzZe byt
velmi G¢inna pii redukci vahy, ale pokud neni spravné

e

Obr. 1: Ukazka nizkosacharidové stravy (zdroj: JenniFoto/shutterstock.com)
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a dlouhodobé udrzovana, maze dojit k rozvoji tzv. jojo efek-
tu. Tento efekt je mimo jiné ¢asto spojovan pravé s LCHF
stravou, protoze vedou ke ztraté hmotnosti diky omezeni
pfijmu sacharidi, coZ snizuje hladinu inzulinu a umoznuje
télu spalovat tuky jako zdroj energie. V ptipadé, Ze dojde
k pferugeni dietnich opatfeni a jedinec se vriti ke svému
puvodnimu jidelnitku s vy$sim p#ijmem sacharidd, mize
dojit k ndristu hladiny inzulinu s naslednym ukladanim
tukd, coZ opét vede k ndvratu ztracené vahy ¢i dokonce k je-
jimu nérdstu oproti vaze vychozi. Novéjsi studii popisujici
tuto problematiku je randomizovana studie z roku 2018,
jejiz vysledek dokazuje u¢innost LCHF p#i redukci vihy, ale
také vétsi zpomaleni metabolismu se stale ptitomnym rizi-
kem jojo efektu po navratu ke stravé bez restrikce (7).

2. LCHF a nedostatek vldkniny

Obecné plati, Ze nizkosacharidové diety mohou obsahovat
nedostatek vldkniny, coz miZe nisledné vést k porucham
funkce traviciho systému (zejm. sniZeni stfevni motility ¢i
zécpa). P¥i dodrzovani LCHF diety se ¢asto cili na vysoky
pfijem tuku a bilkovin na tkor sacharida. JelikoZ nej¢astéj-
$imi zdroji vlakniny jsou pravé potraviny obsahujici téz sa-
charidy (ovoce, celozrnné obiloviny, ludténiny), které v pii-
padé diety byvaji omezoviny, mize tak dochézet k jejimu
nedostatku z davodu potfebné restrikce onéch sacharida
(8). Jednou z novéjsich studii popisujici vztah mezi LCHF
a nedostatkem vldkniny je vyzkum Zhanga S. et al., kterd
shrnuje, Ze low carb strava mizZe zpisobit zmény v mikro-
biomu, a to zejména pokles ptirozenych bifidobakterii se
zvy$enim patogennich druht bakterii. Jako jeden z moz-
nych davoda téchto zmén byl zmiflovan pravé nedostatek
vlakniny v téchto dietich. Shrnutim studie vyplynulo, Ze
dodrzovani LCHF muZe mit také negativni dopad na sttev-
ni mikrofléru a tim i na celkové zaZivani (9).

3. LCHF a karence minerala ¢i vitamina
Nizkosacharidovd strava muZe také negativné ovlivnit
pfijem miner4ld a vitamind obsaZeny pravé v potraviniach
(obiloviny, ovoce) s vysokym obsahem sacharidd, které
jsou pii dodrzovani diety omezovany. Podle velmi recent-
né publikovaného vyzkumu Storz MA. et al. mize low carb
zpusobit depleci zejména vitaminu C, vitaminu D, draslikuy,
ho#¢iku a vapniku. Tyto deficity mohou déle vést k negativ-
nim zdravotnim dopadim (nap?. snizend imunita, svalova
slabost a inava). Studie také poukazuje na to, ze tato rizika
se zvy$uji s délkou trvéani diety (10). Dalsi studie Churuang-
suk C. et al. z roku 2019 se opét zamétila na LCHF a jeji do-
pad na pfijem vitamind a minerald s obdobnym vysledkem,
avsak pokud byly diety doplnény o dostate¢né mnozstvi ze-
leniny a ofechd, byl ptijem téchto mikronutrient udrzen
na dostate¢né trovni (11).

4. LCHF a dehydratace

Pokud omezime ptijem sacharidd ve stravé, které fyzio-
logicky vazou vodu diky svému hydrofilnimu charakteru,
muze pak dodrzovani nizkosacharidové stravy bez dosta-
te¢né hydratace vést k nechténé ztraté tekutin zvy$enou di-
urézou a dal$im negativiim (nap¥. dopad na srde¢ni vykon)
v dtsledku snizeni celkového objemu krve (12). Dle dopo-
sud publikovanych studii ale neexistuje jednozna¢ny dukaz
o tom, ze by konkrétné nizkosacharidové stravovani vedlo
k dehydrataci, pokud je dieta dodrzovana ¥adné.

5. LCHF a vliv na ledvinné funkce

Dal$im zkoumanym vztahem p#i dodrzovani LCHEF je také
vztah mezi touto stravou a jejim vlivem na funkci ledvin,
zejména na ovlivnéni glomeruldrni filtrace (GFR). Disku-
tovanych mechanismi, diky kterym by mohlo dojit zejmé-
na ke sniZzeni GFR pti nizkosacharidové dieté, je nékolik.
Jednim moznym vysvétlenim je zvyend zatéz ledvin pii
konzumaci vysokého mnozstvi proteini. Tento nadmérny
ptijem bilkovin muZe zpisobit zvy$enou tvorbu dusikatych
odpadnich latek, coz mize vést ke zhorseni funkce ledvin
(13). Nicméné presny mechanismus zistava stle pfedmé-
tem dalsiho vyzkumu, a ac¢koliv nds napadaji teorie nega-
tivniho vlivu, tak doposud publikované studie ukazuji spige
opak.

Publikace Friedmana AN. et al., ktera porovnavala po dobu
dvou let efekt na ledvinné funkce p#i dodrzovéani low carb
s vysokym obsahem proteinii versus nizkotu¢né diety po-
ukazuje, Ze u zdravych obéznich jedincd nebyla LCHF di-
eta pfi hubnuti spojena se znatelné skodlivym u¢inem na
GFR a albuminurii ve srovnani s dietou s nizkym obsahem
tukd (14). Recentni metaanalyza Oyabu C. et al., zabyvajici
se opét ucinky low carb na funkci ledvin, popisuje dokonce
zvy$eni GFR u jedinct s nadvahou a obezitou p#i dodrzovi-
ni této diety ve srovnani s kontrolni skupinou (15). Na dru-
hou stranu existuje také moznost, ze zvy$eni GFR neodrazi
zlep$eni rendlni funkce. Low carb a vysoko proteinové diety
mohou vést k rozvoji glomerularni hyperfiltrace, hypertro-
fii glomerult a zvy$enému tlaku v glomerulech, coz muze
byt jak pfi¢inou, tak dusledkem renalniho pogkozeni (16).
Z vysledkid dosavadnich studii tedy nelze ¥ici, Ze by dodr-
zovani nizkosacharidového stravovani vedlo ke zhorseni
ledvinné funkce. Také ale poukazuji na to, Ze pro zjisténi
jesté dlouhodobéjsich u¢inki na funkci ledvin je zapotiebi
dalsiho sledovani (14). Méli bychom také brat v uvahu, Ze
vliv diety na ledviny mtZe byt ovlivnén mnoha dalsimi fak-
tory, jako jsou naptiklad vék, pohlavi, zdravotni stav, a ne-
jen restrikci sacharida (17).

6. LCHF a moznost rozvoje urolitidzy

Existuje hypotéza, Ze se pti LCHF muZe zvy$ovat riziko
tvorby urolitidzy kvili zvy$enému ptijmu bilkovin a ni-
slednému uvolniovani kyseliny mocové pti jejich metaboli-
zaci. Nicméné jiz starsi studie (Shai L. et al., 2008) popisuje,
ze by LCHF neméla zvy$ovat riziko vzniku konkrement
v mocovych cestach u zdravych jedinct, pokud dodrzuji do-
state¢ny ptijem tekutin (17). Aviak jedna z novéjich syste-
matickych studii (Acharya, P. et al., 2021) naopak ukazuje,
ze incidence ledvinovych kament u pacienti na ketogenni
dieté byla mirné vyssi nez u lidi na jinych typech diet. Z to-
hoto lze odvodit moZné riziko poskozeniledvin p#i dlouho-
dobém konzumovani striktni nizkosacharidové stravy (18).

7. LCHF a zvysena tvorba ketolatek

Ketéza je fyziologickou reakci na nedostatek sacharidd,
pii které télo za¢ina spalovat tuky, produkovat ketolatky
a vyuzivat je jako zdroj energie. Popisovany stav, kdy dojde
k nartstu hladiny ketolatek v krvi, se u zdravych jedinct
zpravidla vyskytuje pti zahajeni nékteré z forem low carb,
pro kterou je restrikce sacharidi typicka (19). Zde mtzou
nastat jisté obavy, zdali pti dlouhodobém LCHF stravovani
nedochazi k jejich nadmérné produkci a tim k prekroceni
bezpetné meze hladiny ketont v krvi (obvykld udavana
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horni hranice je 3 mmol/l). Zpravidla viak po ur¢ité dobé od
nasazeni LCHF diety télo p¥izptsobi svou produkci ketola-
tek tak, aby udrZelo rovnovahu mezi produkci a vyuZitim
a nedoslo k prekroceni horni fyziologické hranice. Nap#i-
klad metaanalyza Buena NB. et al. zmifiuje, ze p¥i fddném
dodrZovani této stravy s dostate¢nym ptijmem tekutin se
ptekroceni bezpe¢né hladiny ketolidtek nemusime obavat
(20). Existuji dalsi védecké studie diskutujici neziddouci
utinky ketézy v souvislosti s restrikci sacharidd, obvykle
se viak zaméfuji na specifické situace, naptiklad pacienty
s diabetem druhého typu, ale i zde maZeme i pfes nérust
ketonu v krvi vidét, ze k rozvoji ketoacidézy ¢i jinych ne-
chténych efektd nedoslo (21).

8. LCHF a lipidy

Asi nejvétsi obavy v nas vyvolava fakt, ze low carb je stra-
vovaci rezim se zvy$enym ptijmem tukd (zejména nasyce-
nych tukd a cholesterolu) na tkor sacharida. Vétsi pfijem
tukd mizZe totiz opét evokovat spojitost se zvysenym KVS
rizikem ¢ samotnou aterosklerézou. Napiiklad studie
Siri-Tarino PW. et al. z roku 2016 uvadi, Ze nizkosacharido-
va strava mlze zvy$ovat tvorbu tzv. malych hustych LDL
¢astic (sdLDL — small dense low-density lipoprotein), které
jsou povaZzovany za aterogenni (22).

Pfestoze mnoho studii ukazuje pozitivni ovlivnéni lipi-
dogramu (elevace HDL cholesterolu apod.) (23), nékteré
studie naopak naznacuji, Ze nizkosacharidova strava mtze
u uréitych skupin pacientt vést k dyslipidémii s negativ-
nim dopadem v podobé naptiklad zvyseného KVS rizika
(24, 25).

Nejnovéjsi metaanalyza publikovand za¢itkem roku 2023,
ktera se zabyva specificky striktni, tedy ketogenni, formou
diety a jejimi u¢inky na lipidovy profil u dospélych s nor-
malni vdhou (BMI < 25 kg/m?) p¥inasi nékolik zajimavych
poznatku. Vysledky ukazuji, Ze p#i dodrzovani této stravy
doslo k signifikantni dyslipidémii, a to pfesnéji ke zvyse-
ni hladiny celkového cholesterolu (cCH), dale cholesterolu
s nizkou hustotou lipoproteinti (LDL-C) i apolipoproteinu
B (apoB). Dale se také vyrazné zvysily hladiny HDL cho-
lesterolu (HDL-C) i apolipoproteinu A (apoA) ve srovnani
s kontrolnimi dietami. Hladiny triglycerida (TAG) nebyly
mezi ketogenni dietou oproti dietdm jinym signifikantné
odlidné. Zavérem studie vyplyva, ze striktni low carb ma
neptiznivé u¢inky na cCH a LDL-C u dospélych s normal-
ni hmotnosti. I kdyZz zvy$eni HDL-C muze kompenzovat
neptiznivé zmény v lipidovém profilu, lidé s normalni
hmotnosti by méli zvazit riziko hypercholesterolémie (26).
Zajimavou skupinou, kterou bychom neméli opomenout
jsou tzv. hyper-responders. Dle studie z roku 2022 se jedna
konkrétné o pacienty s nizsim BMI, ktefi jsou nachylnéjsi
k vyssi hladiné LDL-C a u nichz pravé po ptechodu na low
carb stravu dochazi k vyraznému zvy$eni LDL-C. Zaroveni
ale tato strava u zmiflované skupiny jedinct vedla k cel-
kovému zlepgeni lipidového profilu v podobé ptiznivého
HDL/TG poméru (27).

4

9. Vliv LCHF na riziko kardiovaskuldrniho
onemocnéni

Existuje velmi 8iroka diskuse zabyvajici se vztahem mezi
LCHF a zvy$enym rizikem KVS onemocnéni, jak jiz bylo
zminéno vyse. Pro ptiklad, uz v tvodu zminénd metaana-
lyza z roku 2021, ale i jiné studie star$iho data ukazuji, ze
nizkosacharidové diety nevedou ke zvyseni celkového KVS
rizika a mohou mit uréité pozitivni a¢inky naptiklad v po-
dobé snizeni hladiny triglyceridd a zvy$eni HDL choleste-
rolu (6, 23).

Na druhé strané naptiklad studie z roku 2018 naznacovala,
ze tyto LCHF diety s vysokym obsahem tukd mohou na-
opak KVS riziko zvySovat zejména u fyzicky neaktivnich
jedinct (28). Také velmi recentné publikovany ¢lanek Hu-
ghesové S. popisuje vysledky studie probihajici 20 let, ktera
zkoumala vztah mezi ,keto-like“ dietou (typ LCHF diety se
snahou dostat télo do ketézy, ale s umoznénim konzumace
vice sacharidd, obvykle 50-80 gram za den, i bilkovin nez
u diety ketogenni) a opét rizikem vzniku KVS onemocnéni.
Vysledek ukazal, Ze ti, kteti se ptiklanéli ke keto-like dieté
méli o 50 % vy3si riziko vzniku KVS onemocnéni v porov-
nani se skupinou dodrzujici vyvazenou stravu (29).

Je t¥eba si uvédomit, Ze toto je pouze jedna studie zamére-
nd na konkrétni typ diety a nelze na zdkladé ni jednozna¢-
né kategorizovat, ze low carb obecné zvysuje zminované
riziko. Jednozna¢né ale p#inasi dalsi dalezit4 data k diskusi
o tom, jaké typy strav jsou nejlepsi pro udrzeni celkového
zdravi a zdravi KVS systému. Zavéry doposud zvefejnénych
studii zabyvajici se touto problematikou jsou tedy v uri-
tych ohledech stéle rozporuplné a je t¥eba brat v tvahu, zZe
kazda studie ma sva odli$n4 specifika a metodologie.

10. LCHF a tvorba zubniho kazu

Americka i Britskd zubni asociace informuji o mozné spo-
jitosti mezi LCHF stravou a vyskytem zubniho kazu hned
z nékolika dtvodi. Jednou z p¥icin zvysené kazivosti chru-
pu muze byt jen samotny sniZeny ptijem sacharidd, coz
vede ke sniZeni produkee slin chranici zuby pted kyselina-
mi. Zarovenl jsou nékteré druhy potravin bohaté na tuky
a bilkoviny kyselé, coz mtze také zpusobit kyselé prostfedi
v Ustech a s tim spojené poskozeni zubni skloviny (30, 31).

Shrnuti

V zavéru lze konstatovat, ze jako kazda jina dieta, tak i ta
nizkosacharidovd oplyvd mnohymi ovéfenymi benefity.
Nicméné i LCHF strava muze mit sva uskali v podobé vyse
uvedenych negativ, na kterd bychom méli pti volbé diety
pomyslet (shrnuti viz pfehledova Tabulka 1). A¢koliv studie
zabyvajici se nezddoucimi efekty low carb probihaji v hoj-
ném poctu, je dulezité se danou problematikou zabyvat
i nadéle a ziskavat tak pot¥ebné informace, zejména o bez-
pecnosti p#i dlouhodobém dodrzovani LCHF stravovani
a snazit se objasnit nékteré doposud rozporuplné vysledky.

Podporeno MZ CR- RVO (ENOL, 0098892)
a grantem IGA_LF_2022_03.
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Tabulka 1: Pfehledova tabulka negativ a pozitiv pfi dodrzovani nizkosacharidového stravovani

NEGATIVA LCHF

POZITIVA LCHF

omezeny vybér potravin

redukce vahy

casova néarocnost (planovani + pfiprava jidel)

zvyseni citlivosti na inzulin, lepsi regulace hladin inzulinu

prechodna adaptace na nedostatek sacharid(i

snizeni zavislosti na sacharidech a lepsi kontrola hladin
glykémie

riziko symptomatické hypotenze

snizeni krevniho tlaku s moznosti deeskalace
antihypertenzni terapie

zvyseni hladiny celkového cholesterolu,
LDL cholesterolu a apolipoproteinu B

zlepseni lipidového profilu - zvyseni HDL cholesterolu,
snizeni triglycerid{

potencialni nedostatek vitamind/minerald

lepsi kompenzace diabetu mellitu 2. typu s moznosti
redukovat antidiabetickou terapii

naladovost a pocit Unavy (v poc¢atku dodrzovani LCHF)

dlouhodobé pocit vyssi energie a vydrz pfi vytrvalostnich
aktivitach

omezena konzumace vldkniny, snizena konzumace ovoce
a zeleniny

snizeni zanétlivych procest

mozné obtize s travenim

zvyseni pocitu sytosti po mensi porci jidla

riziko dehydratace

podpora ketdzy — spalovani tuku jako primarniho zdroje
energie
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Hypertenze a zvysena srdecni frekvence

prof. MUDr. Jiri Widimsky, CSc.
Centrum pro vyzkum, diagnostiku a lé¢bu hypertenze, III. interni klinika 1. LF UK a VEN Praha

Souhrn

Zvysena klidova tepova/srde¢ni frekvence nad 80/min. je povaZzovana za nezvisly rizikovy faktor kardiovaskularni morbi-
dity a mortality. Zvyseni tepové/srde¢ni frekvence je v klinické praxi u hypertenze pomérné ¢asté ajeji vyskyt je odhadovan
aZ na 30 % hypertenznich pacientt. Soudasny vyskyt hypertenze a zvysené tepové/srdeéni frekvence tak mize zvySovat
celkové KV riziko pacientt. Je tak logické, Ze bychom méli po diivodech zvysené tepové/srdeéni frekvence u hypertenze
nejen patrat, ale snazit se i vhodné terapeuticky intervenovat. Optimalni hodnoty tepové/srde¢ni frekvence nejsou jasné,
obvykle se uvadi sniZeni pod 80, resp. 75/min. Pro farmakologickou intervenci jsou nej¢astéji pouzivany kardioselektivni
beta-blokatory. V klinické praxi v§ak malokdy vysta¢ime s touto monoterapii. Diky ¢astému vyskytu zvysené tepové/st-
de¢ni frekvence u osob s hypertenzi a dal$imi KV onemocnénimi je uZite¢nd kombinace betablokitoru a ACE-inhibitoru.
V soucasné dobé mame jedinou fixni kombinace tohoto typu — beta-blokator (bisoprolol) a inhibitor angiotenzin konver-
tujiciho enzymu (ACEI) (perindopril) pod ndzvem COSYREL.

Klicova slova: hypertenze, zvy$ena tepovd/srde¢ni frekvence, KV riziko, beta-blokatory, bisoprolol, perindopril

Vseobecné poznatky

Arteridlni hypertenze je nejéastéj$im KV onemocnénim
a pocet hypertenznich pacientt se v Ceské republice blizi
2 milionam (1). Je zajimavé, Ze nezanedbatelna ¢ast hy-
pertenzni populace (aZ 30 %) ma trvale zvySenou klidovou
frekvenci na 80 tepl /min. (2, 3). Opakované je v této sou-
vislosti diskutovan vztah mezi mezi zvy$enou TF pi#i mé-
teni v ambulanci a vy$si celkovou i kardiovaskularni mor-
talitou pacienti s hypertenzi (3). Je tak jasné, ze bychom
méli u kazdé osoby s hypertenzi a zvy$enou srde¢ni frek-
intervenovat. Na moznd rizika zvy$ené tepové frekvence
poukézala jiz star$i Framinghamska studie (4), ktera se za-
mé¥ila na dlouhodobé sledovani hypertenznich osob (2 037
muzd a 2 493 Zen). Za 36 let sledovani zemielo 565 muzl
a 367 zen z kardiovaskularnich (KV) pti¢in, pti¢emz kazdé
zvy$eni TF o 10 tept/min. bylo asociovdno s 20% zvyse-
nim celkové mortality a 14% zvy$enim KV mortality u obou
pohlavi. Korondrni mortalita se zvysila 0 16 % u muza
a012 % u zZen.

Autoii studie CASTEL (The Cardiovascular Study in the El-
derly) zkoumali vztah srde¢ni frekvence a mortality u star-
gich osob (5) pti 12letém sledovéni. Do studie bylo zafaze-
no 763 muzu a 1 175 zen ve véku 65 let a vice a vysledky
potvrdily, Ze vy$si TF nad 80/min je rizikovym faktorem KV
mortality, zejména u muzské populace (5).

Je pravdépodobné, Ze narist tepové frekvence bude vyvo-
lan zvy$enou aktivitou sympatického nervového systému
(SNS). V tomto kontextu jsou zajimavé vysledky italské
studie, kter4 si kladla otazku, od kterych hodnot TF docha-

zi prokazatelné k nartstu aktivity SNS. V této studii byla
skupina hypertoniki rozdélena na dvé subpopulace podle
vyse klidové TFE. Jako cut-off hodnota byl stanoven pocet
80 tept/min. Bylo zjisténo, Ze pti TF vyssi nez 80 tept/min.
(méteno v ambulanci a rovnéZ i 24hod. monitorovanim TK)
byl patrny narust aktivity SNS méfené pomoci koncentraci
noradrenalinu v Zilni krvi (6.)

Vyssi srdeéni frekvence je ¢asto pozorovana u hypertonikia
mladsiho nebo sttedniho véku s tzv. hyperkinetickou cirku-
laci (7) a rovnéz i u osob s riznymi dal$imi kardiovaskular-
nimi onemocnéni jako je ICHS ¢&i srde¢ni selhani.

Vyssi srde¢ni frekvence nad 75/min. u nemocnych s dopo-
ru¢enim k uZivani beta-blokdtortt miZe signalizovat i non-
adherenci k této 1é¢bé (8).

Jaky je mechanismus negativniho piisobeni zvysené
srdecni frekvence u hypertenze?

Logicky dochéazi ke zvy3eni srde¢ni price/kontraktility
a zvyseni spotfeby kysliku myokardem. Sou¢asné docha-
zi i ke zvy$eni tepenného stresu s poklesem vazodilata¢ni
schopnosti a zvy$enim rizika ruptury korondrnich atero-
sklerotickych plata (7). Diky zvysené sympatoadrendlni ak-
tivité dochazi i ke zvy$ené pohotovosti k tachyarytmiim. To
vSe muZe vést ke zvyseni rizika korondrnich ptihod, aryt-
mii ¢i ndhlé smrti.

Jak méfit tepovou/srdecni frekvenci?
Jednoduchym zplisobem je métit tepovou nebo srde¢ni
frekvenci béhem navitévy u lékate soutasné s méfenim TK.
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Je v8ak tfeba si uvédomit, Ze ziskané hodnoty jsou znac-
né variabilni diky existenci hypertenze bilého plasté u rady
osob. Jiz dtive bylo prokazano, Ze p¥i méfeni v ambulanci
dochézi ke zvyseni TF aZ o 15 tepi/min. (9). Doméci mé-
feni muze byt rovnéz zatizeno velkou variabilitou, a tak se
zd4 TF ziskana p#i 24hodinovém méfeni TK (AMTK) jako
validnéjsi parametr. Pojdme se podivat, zda existuje klinic-
ké doporuceni jak mé¥it TF u hypertonika. V tomto kontex-
tu existuje stanovisko Evropské spole¢nosti pro hypertenzi
z roku 2016 (3), které stru¢né sumarizujeme néisledovné:
TF by méla byt métena spolu s TK vzdy v ramci celkového
vysetteni, méla by byt provedena alespori dvé méfeni a bran
jejich primeér, pfed mérenim by nemél pacient cvicit, kou-
tit, konzumovat alkohol a kdvu, preferovano je méteni vse-
dé, pacient by mél sedét pohodlné, bez prektiZeni nohou,
pocet tept by mél byt méten po dobu nejméné 30 sekund,
TF pti 24 hod. monitorovani je presnéjsi nez hodnota zis-
kana p#i navstévé u lékare. Diskutuje se rovnéz i o vyzna-
mu no¢ni TF diky sniZené variabilité v tomto obdobi.

Co rikaji stavajici doporuceni stran léchy?

Ptekvapivé nalézdme v tomto kontextu velmi malo infor-
maci. Soufasnd mezindrodni, americkd ¢ kanadska gui-
delines tuto problematiku vibec nezmifuji. Je ztejmé, ze
bychom méli v tomto kontextu preferovat latky snizujici
soucasné krevni tlak i srde¢ni frekvenci, zejména beta-
-blokétory. V lofiském roce vydala Evropska spole¢nost pro
hypertenzi pfehledné stanovisko tykajici se komplexniho
pouziti beta-blokatort (7), které se tyka i subpopulace pa-
cientt s vyssi tepovou/srdeéni frekvenci. Toto stanovisko
se promitlo i do novych evropskych guidelines z letodniho
roku (2), kterd uvadéji komplexni a pomérné rozsahlé in-
dikace pouziti beta-blokatort v klinické praxi (Tabulka 1).
Nékteré sporné zminéné indikace (napt. ortostatickd hy-
pertenze??) neuvadim. Naopak mezi indikacemi nenaché-
zim d¥ive uvddénou disekci aorty (7), coz je ptekvapivé.

V novych doporucenych postupech ESC/ESH z roku 2023
je klidovd hodnota TF nad 80/min. ozna¢ovana u pacientii
s HT jako KV rizikovy faktor, zejména ve vztahu ke zvy-
$enému riziku fibrilace sini, srde¢niho selhdni a mortality
(2). Nejsou viak dostupna zadn4 data, kterd by podporova-
la specifickou cilovou hodnotu TF u pacientt s HT. Obvykle
se v8ak uvadi za vhodné sniZeni pod 80, resp. 75/min.

Co rikaji vloni vydana narodni doporuceni
Ceské spolecnosti pro hypertenzi (1)?
Stanovisko je uvedeno v Tabulce 2.

Zvyseni srdecni frekvence a sympatikus

Zvyseni srdeéni frekvence zavisi na alteraci autonomni re-
gulace aktivity sinusového uzlu, coz je asociovano se zvyse-
nym tonem sympatiku a redukovanou aktivitou parasym-
patiku (7). V neddvné italské studii bylo u hypertenznich
pacientt s tepovou frekvenci nad 80/min. prokizano zvy-
$eni sympatické nervové aktivity pomoci mikroneurografie
a méteni hladin noradrenalinu v cirkulaci (6). V tomto kon-
textu se zda byt pouziti beta-blokatori jako 1éku prvé vol-
by nanejvy$ vhodné a uZite¢né. Zvysend srde¢ni frekvence
muze byt u hypertenze rovnéz i markerem pt¥itomného
srde¢niho selhdni. Soucasné pouziti beta—blokitora
a ACE-inhibitori se tak jevi jako klinicky p¥inosné.

Zavéry:

Zvysena klidova tepova/srde¢ni frekvence nad 80/min. je
nezavislym rizikovym faktorem kardiovaskularni morbidi-
ty a mortality. Je piekvapivé, Ze se tato situace vyskytuje
az u 30 % hypertoniki. Casto se jedna o mladé osoby s hy-

Tabulka 1: Indikace beta-blokatora dle novych ESH
guidelines (2)

Chronicka ischemicka choroba srdecni, antiischemicka
terapie

Stavy po infarktu myokardu: arytmie, angina pectoris,
inkompletni revaskularizace, srdecni selhani

Akutni koronarni syndromy

Srdec¢ni selhani (HFrEF i HFpEF), zejména v pfipadé
ischemie, arytmii ¢i tachykardie

Fibrilace sini: prevence, kontroly rytmu,
kontrola frekvence

Zeny planujici graviditu, hypertenze v téhotenstvi

Hypertenze a zvysena srdecni frekvence nad 80/min.

Perioperac¢ni hypertenze

Hlavni nekardialni operace

Viyrazna tlakova reakce na fyzickou zatéz a stres

Hyperkineticka cirkulace

Posturdlni ortostaticka tachykardie

ICHDK s klaudikacemi

CHOPN

Portalni hypertenze

Glaukom

Hypertyreoza

Migrenosni cefalea

Esencialni tremor

Uzkostné syndromy

Posttraumaticky stres

Tabulka 2: Lécba hypertenze u zvySené srdec¢ni
frekvence (podle (1))

Zvysena srdecni frekvence (SF) je u HT casta -
30 % nemocnych?

SF nad 75 zvysuje riziko celkové umrtnosti, KVO a ICHS

Vhodné posoudit pric¢iny opakované pritomné vyssi
srdecni (SF) /tepové frekvence

Absence klinickych studii s ovliviiovanim zvysené SF
u hypertenze

Lécba, zejména u symptomatickych osob s tachykardii —
kardioselektivni beta-blokatory (BB), pripadné
verapamil

Za rozumné se povazuje udrzovat klidovou SF
pod 80/min.

KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni
ICHS - ischemickd choroba srdecni
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perkinetickou cirkulaci, anebo naopak o pacienty s dal§imi
KV onemocnénimi jako ICHS, srde¢ni selhdni apod. Zvyse-
ni tepové/srdeéni frekvence reflektuje zvyseni sympatické
nervové aktivity a naopak pokles aktivity parasympatiku.
Je pochopitelné, ze bychom méli po divodech zvysené te-
pové/srdeéni frekvence patrat a snazit se rovnéz soucasné
snizovat kromé krevniho tlaku i hodnoty tepové/srde¢ni
frekvence.

Alkoliv ndm chybi randomizované prospektivni klinic-
ké studie, beta-blokatory (zejména kardioselektivni) jsou
v klinické praxi u hypertenze se zvy$enou tepovou/srde¢ni
frekvenci lékem volby. S monoterapii beta-blokatory vysta-
¢ime v8ak mélokdy, za vhodnou, uZite¢nou a klinicky ové-
fenou je povazovana fixni kombinace bisoprololu s osvéd-
¢enym ACE-inhibitorem perindoprilem (Cosyrel).
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Proc je lepsi kombinace statinu s ezetimibem
nez vysoce intenzivni monoterapie statinem

u diabetiku s velmi vysokym kardiovaskularnim
rizikem? (Subanalyza studie RACING)

prof. MUDr. Hana Rosolova, DrSc.
Centrum preventivni kardiologie, 2. interni klinika FN a LF UK Plzer

Souhrn

K dosazeni ambici6ézniho cile LDL-cholesterolu u pacienti s diabetem a kardiovaskuldrnim onemocnénim je doporucena
intenzivni terapie statinem. V této subanalyze byla srovnana u¢innost intenzivni 1é¢by statinem v monoterapii ve srov-
nani s kombinovanou terapii nizkou davkou statinu s ezetimibem. Bylo prokazano, ze kombinovana terapie byla u téchto
pacientidl G¢innéjéi a vedla k mens$imu vysazovani nebo snizovani davek léku. Redukce slozeného priméarniho cile byla
srovnatelnd v obou lé¢ebnych skupinach.

Klicova slova: statiny, kombinovana terapie statin + ezetimib, sekundédrni prevence, diabetes mellitus

Summary

Intensive statin therapy is recommended to reach LDL-cholesterol ambicious goal in patients with diabetes in secondary
cardiovascular prevention. In this substudy the effectivness of intensive statin monotherapy and combined therapy by
low dose statin plus ezetimibe was compared. Combined therapy was more effective and better tolerated than intensive

monotherapy. Reduction of the composite primary endpoint was comparable in the both treated groups.
Key words: statins, combined therapy statin + ezetimibe, secondary prevention, diabetes mellitus

Uvod

Pacient s diabetem (DM) a s manifestnim aterosklerotickym
kardiovaskuldrnim onemocnénim (ASKVO) v anamnéze je
pacient ve velmi vysokém KV riziku. VyZzaduje proto inten-
zivni lé¢bu v8ech p¥itomnych chorob a rizikovych faktordg,
a tedy i vysoce intenzivni terapii dyslipidemie. Primarnim
cilem 1é¢by je hodnota LDL-cholesterolu (LDL-ch), ktera
m4 byt nizéi nez 1,4 mmol/] a zaroven je nutné snizit jeho
vychozi hodnotu alespori 0 50 % (1). To vyzaduje jisté ma-
ximalni davky statint (1éka 1. volby u viech dyslipidemii).
Diabetici v8ak pat#i mezi ty pacienty, ktefi maji vétsi vyskyt
celkové nebo ¢4ste¢né intolerance k 1é¢bé statiny, a proto
je nutna kombinace tolerované d4vky statinu s dalimi hy-
polipidemiky, nejcastéji s ezetimibem. Zatimco statin sni-
zuje produkci cholesterolu v jaterni buiice, a tim zvy$uje
pocet receptor na povrchu téchto bunék, ezetimib brani
reabsorpci cholesterolu ze stfeva zpét do krve a také zvy-
$uje pocet LDL receptor, které vice vychytavaji cholesterol
z krve. Kombinace statinu s ezetimibem byla prokizana
jako t¢inna nejen na sniZzeni hodnot LDL-ch, ale i KV p#i-
hod, a nejvice pravé u pacientd s DM po akutnim koronar-
nim syndromu, jak bylo prokizano ve studii IMPROVE-IT
(Improved Reduction of Outcomes: Vytorin Efficacy Inter-
national Trial) (2, 3). Vétsi a¢innost na snizeni ASKVO byla

vysvétlena kromé vyssiho celkového KV rizika u pacientt
s DM ve srovnéni s pacienty bez DM také vét$im pocétem
receptorit NPC1L1 (Niemanntav-Picktv C1 like 1 protein)
v tenkém stfevé u diabetik. Je také zndmo z malych ja-
ponskych klinickych studii, Ze ezetimib dokaZe i v mono-
terapii zlep$it parametry inzulinové rezistence u pacientt
s metabolickym syndromem, zmensit objem visceralni tu-
kové tkané, zvysit hladinu adiponektinu a p#iznivé ovlivnit
postprandialni lipémii (4, 5). Pravé velké VLDL ¢&astice bo-
haté na triglyceridy (TG) jsou zdrojem remnantnich ¢astic,
které obsahuji relativné hodné cholesterolu. Z kodaiiskych
populaénich studii je zndmo, Ze také remnantni choleste-
rol je vyznamnym kauzalnim rizikovym faktorem ASKVO
u pacientl s mirnou hypertriglyceridemii (6).

Studie RACING

Pavodni studie RACING (Randomized Comparison of
Efficacy and Safety of Lipid-lowering with Statin Mono-
therapy Vs. Statin/ezetimibe Combination for High-risk
Cardiovascular Disease) byla publikovana v r. 2022. Je to
multicentrickd randomizovani oteviend non-inferioritni
klinicka studie, kter4 probihala ve 26 centrech Jizni Korey.
V této studii byla porovnavana Gé¢innost intenzivni terapie
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statinem (rosuvastatin 20 mg) verzus kombinované tera-
pie nizké davky statinu (rosuvastatin 10 mg) s ezetimibem
10 mg. Do studie bylo zafazeno 1894 pacientt s DM a pro-
délanou ASKVO definovanou jako infarkt myokardu, is-
chemicka cévni mozkova ptihoda, ischemicka choroba dol-
nich konéetin nebo chronicka ischemicka choroba srdeéni.
Kontrolni skupinu tvotili pacienti bez DM, ktefi byli také
v sekundéarni prevenci ASKVO. Primarnim cilem sledovani
byl slozeny cil: KV amrtnost, revaskularizace na srdci nebo
tepnach dolnich koncetin, hospitalizace pro akutni koro-
narni syndrom nebo nefatalni cévni mozkova ptihoda. Stu-
die trvala v priméru 3 roky. Kombinace nizké davky stati-
nu s ezetimibem byla non-inferiorni k intenzivni statinové
monoterapii (kombinace 9,1 % versus monoterapie 9,9 %).
Kombinovana terapie vedla k vyznamné vy$simu poctu pa-
cientti s cilovym LDL-ch pod 1,8 mmol/1 (72 % versus 58 %)
a byla spojena s vyznamné mensim po¢tem pacient s into-
leranci (4,8 % versus 8,2 %) (7).

V r. 2023 byla publikovand subanalyza z této studie
zaméfend pouze na pacienty s DM v sekundarni preven-
ci ASKVO (n = 1398). Rosuvastatin 10 mg v kombinaci
s ezetimibem 10 mg uZivalo 701 pacientl a rosuvastatin
20 mg v monoterapii uzivalo 697 pacientt. SloZeny pri-
marni cil, tj. 3-letd KV amrtnost, revaskularizace na srdci
nebo tepnach dolnich koncetin, hospitalizace pro akutni
koronarni syndrom nebo nefatalni cévni mozkova ptihoda,
se nelisil v obou lé¢enych skupindch diabetickych pacien-
ta (Obr. 1). Vyznamné lepdi G¢innost na snizeni LDL-ch
byla prokazéina ve skupiné s kombinovanou terapii rosuva-
statin 10 mg a ezetimib 10 mg ve srovnani se skupinou
lé¢enou intenzivni monoterapii rosuvastatinem 20 mg —
p < 0,001 (Obr. 2). Vysazeni nebo sniZeni davky lékd pro

intoleranci se vyskytovalo vyznamné astéjsi ve skupiné
lé¢ené monoterapii statinem (u 8,7 % lé¢enych) ve srovna-
ni s kombinovanou terapii (u 5,2 % lé¢enych) — p = 0,014
(Obr. 3).

Subanalyza studie RACING ma jisté limitace. Pfedeviim
v mensim poctu pacientl s DM a ASKVO, coz omezuje sta-
tistické zpracovani. Jednalo se o otevienou studii, ve které
pacienti i 1ékati znali podavanou terapii, a tedy nelze vy-
lowtit nocebo efekt u skupiny pacientt lé¢enych vysokou
davkou statinu, ale na druhé strané tato situace reflektuje
skute¢nou klinickou praxi. Jako u kazdé studie i do této
byli zatazovani pacienti podle zafazovacich a vyfazovacich
kritérii, a tak pacienti Gcastnici se studie jsou méné kom-
plikovani a mohou mit niz$i celkové KV riziko neZ pacienti
v bézné klinické praxi.

Zavér

I ptes zminéné limitace studie RACING jeji subanalyza pti-
nasi povzbudivé vysledky pro 1é¢bu dyslipidemii u diabe-
tikd v sekundarni prevenci ASKVO. Intolerance vysokych
déavek statint je u pacientd s DM ¢ast4, a proto se tato lé¢ba
¢asto nahrazuje kombinaci nizsi davky statinu s ezetimi-
bem. Tato subanalyza, kterd ukazala non-inferioritu kom-
binované terapie nizké davky statinu s ezetimibem vuéi
intenzivni statinové monoterapii, podporuje nase Zasté
pocindni v kazdodenni pé¢i. Tato kombinace méla v této
studii stejny preventivni kardiovaskuldrni u¢inek jako in-
tenzivni statinovd monoterapie. Kombina¢ni terapie byla
u¢innéjsi na snizen{ hodnot LDL-ch a lépe tolerovana nez
monoterapie vy$si davkou statinu. Tyto vysledky by viak
meély byt potvrzeny jesté ve velké prospektivni dlouhodobé
studii.

157 HR (95% CI) = 0,89 (0,64-1,22)
p = 0,460 11,3%
107 Monoterapie
10,0 %
5 . ,
Kombinovana
terapie
0 I I |
0 1 2 3

SloZeny primdrni cil subanalyzy studie RACING byl srovnatelny ve skupiné lécené vysoce intenzivni monoterapif
statinem (rosuvastatin 20 mg) a ve skupiné lé¢ené kombinaci nizké ddvky statinu s ezetimibem
(rosuvastatin 10 mg plus ezetimib 10 mg). Graf upraven podle citace 8.

roky

Obr. 1: Kumulativni incidence (%) kardiovaskularnich cil
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Cilovou hodnotu LDL-cholesterolu dosdhli vyznamné astéji pacienti s DM a ASKVO léceni kombinaci nizké ddvky
statinu s ezetimibem oproti pacientim lécenym intenzivni monoterapii statinem. Graf upraven podle citace 8.
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Obr. 2: DosazZeni hladiny LDL cholesterolu < 1,4 mmol/I
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Ve skupiné lécené intenzivni monoterapii rosuvastatinem se vyznamneé castéji vysazovala nebo snizovala ddvka
statinu oproti skupiné lécené kombinaci nizké ddvky statinu s ezetimibem. Graf upraven podle citace 8.
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Obr. 3: Vysazeni nebo snizeni davky 1ékld pro intoleranci (%)
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Kyselina bempedova, novinka mezi hypolipidemiky -

co muzeme ocekavat?

MUDyr. Eva Tamova, Ph.D., prof. MUDr. Michal Vrablik, Ph.D.
III. interni klinika — klinika endokrinologie a metabolismu, 1. LF UK a VEN Praha

Abstrakt

Prevence kardiovaskularnich onemocnéni se opird o kontrolu zndmych rizikovych faktor aterosklerézy, pfi¢em? z tera-
peuticky ovlivniteInych se ponejvice soustfedime na lé¢bu arteridlni hypertenze a dyslipidemie. Duslednou lé¢bou téchto
dvou onemocnéni se ndm dafi stile vice sniZzovat riziko rozvoje kardiovaskularnich ptihod, jakkoli dosaZeni cilt doporuco-
vanych odbornymi spole¢nostmi je ¢asto nelehké. Trva tedy snaha o nalezeni dalsich potentnich 1éki, které bychom mohli
nabidnout nemocnym, u kterych je maximalni stavajici 1é¢ba nedostate¢nd, pfipadné ji netoleruji. V dohledné dobé bude
mozné nadim pacientim nabidnout nové hypolipidemikum, kyselinu bempedovou, kterd snizuje koncentraci LDL-chole-
sterolu omezenim syntézy cholesterolu v hepatocytu, podobné jako statiny. Kyselina bempedova ma dle klinickych studii
pozitivni vliv na redukci vyskytu kardiovaskularnich p#ihod, coz od moderniho 1éku indikovaného v rdmci preventivni

péce ocekavame predevsim.

Uvod

Ateroskleréza je podkladem celych 2/3 umrti z kardiovas-
kularnich (KV) pfi¢in, coz vede k tGvaze, Ze valné vétsiné
téchto imrti bychom mobhli i¢innou prevenci zabranit. Za
cilem sniZeni incidence KV ptihod vede cesta ptes kontrolu
jednotlivych rizikovych faktort aterosklerézy a ovlivné-
ni individuédlniho KV rizika. Zdanlivé jednoduchy proces
je ovéem komplikovin neochotou pacienta ptistoupit na
rozli¢né Gpravy zivotniho stylu ¢i zahdjeni farmakoterapie,
ndasledné obc¢asnym vyskytem intolerance indikované 1é¢-
by ¢i jeji nedostate¢nosti. Nase snaha dosdhnout optimalni
hladiny sérovych lipida je jednim ze zakladnich pilifa péce
o kardiovaskuldrné rizikové jedince. Zlatym standardem
hypolipidemické 1é¢by jsou $iroce uzivané statiny, inhibito-
ry endogenni syntézy cholesterolu v hepatocytu. Ani ma-
ximdlni d4vky statinu, ¢asto v kombinaci s jinym hypolipi-
demikem, ovSem mnohdy nesta¢i k dosazeni ¢im dal tim
ambici6znéjsich koncentraci LDL-cholesterolu. Klinické
studie opakované potvrzuji, Ze pacienti z velmi nizkych hla-
din LDL-cholesterolu skute¢né profituji, proto stile razime
znamé pravidlo ,éim niZe, tim lépe“ (1). Jakkoli je teorie
benefitu nizkych koncentraci LDL-cholesterolu mnohokrat
prakticky dokdzana autory intervencnich studii, klinicka
praxe je ptibéh zcela jiny a cilit k pozadovanym koncentra-
cim LDL-cholesterolu je ¢asto svizelné, predevsim u vysoce
rizikovych nemocnych (2). Proto trva snaha o nalezeni dal-
sitho u¢inného hypilipidemika, které bychom mohli nabid-
nout pacientm netolerujicich klasick4 hypolipidemika, ale
také bychom jej mohli s jiz dostupnymi léky (statiny, eze-
timib, PCSK9 inhibitory a inclisiran) kombinovat. Moder-
ni biologické 1éky v 1é¢bé dyslipidemie (PCSK9 inhibitory
a inclisiran) maji vynikajici a¢innost jak v redukci hladiny
LDL-cholesterolu tak pfedev$im v poklesu incidence KV

ptihod, jsou ovSem vyhrazeny tzce specifikované skupiné
nemocnych a maji jasné dané thradové podminky, coz li-
mituje jejich uziti v klinické praxi. Proto je s napétim oce-
kavana dostupnost molekuly, kterd by mohla byt do konce
leto$niho roku poskytnuta $ir§imu spektru rizikovych osob
s dyslipidemii — kyselina bempedova.

Kyselina bempedova

Toto nové hypolipidemikum piisobi podobné jako statiny,
tedy inhibici enzymu v endogenni syntéze cholesterolu
v jaterni burice, konkrétné ovlivnénim adenosin trifosfat-
-citrat lydzy (ATC). Vyhodou kyseliny bempedové je poda-
vani v podobé proléciva a jeji aktivace ptimo v hepatocytu
po navizani na koenzym A a vzniku d¢inné formy, bempe-
doyl-CoA (3) - tento krok a sou¢asné vyznamny first-pass
metabolismus Usti ve sniZenou expozici aktivni latce v sys-
témové cirkulaci (4) a vybornou toleranci s minimem neza-
doucich aginka v probéhlych studiich (5, 6).

Utinek kyseliny bempedové na vysoce KV rizikové paci-
enty s pramérnou vstupni koncentraci LDL-cholesterolu
3,6 mmol/] byl zkoumén ve studii CLEAR Outcomes (7).
Témét 14 tisic pacient bylo v tomto prazkumu randomi-
zovano k 1é¢bé 180 mg kyselinou bempedovou ¢i k poda-
vani placeba. Pramérny vék ucastnika studie byl 65,5 let,
necelou polovinu tvotily Zeny a primarnim endpointem
byl étytbodovy MACE (amrti z KV-p¥i¢in, nefatdlni infarkt
myokardu, nefatalni cévni mozkova ptihoda, koronérni re-
vaskularizace). Po Sesti mésicich podavani studiové 1é¢by/
placeba zjistili autofi vyraznéjsi pokles koncentrace LDL-
-cholesterolu v terapeutické vétvi ve srovndani s vétvi place-
bovou (-21,1 % vs. 0,8 %) (8). Predevsim ale doslo ke stati-
sticky signifikantnimu poklesu rizika MACE (9) - incidence
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Obr. 1: Kumulativni riziko fatalniho a nefatélniho infarktu myokardu pf¥i [é¢bé kyselinou bempedovou (8)

primérniho cile byla vyznamné niz$i u jedinct uzivajicich
kyselinu bempedovou, a to 0 13 % ve srovnani s pacienty
uZzivajicimi placebo (819 ptihod/11,7 % vs 927 ptihod/
13,3 %; HR 0,87; 95 % CI 0,79-0,96; p = 0,004. Absolutni
rozdil mezi vétvemi v incidenci MACE byl 1,6 %, number
needed to treat (NNT) = 62. Riziko vzniku infarktu myo-
kardu, smrticiho & nikoli, pokleslo u pacienti 1é¢enych ky-
selinou bempedovou o 23 %: 261 (3,7 %) vs. 334 (4,8 %);
HR 0,77; 95% CI 0,6-0,91; p = 0,002 — viz Obr. 1. Na dru-
hou stranu autofi nepozorovali vyznamny rozdil ve vysky-
tu cévnich mozkovych p#ihod (HR 0,85; 0,67-1,07), 4mr-
ti z KV-p#i¢in (HR 1,04; 0,88-1,24) a umrti z jakychkoli
pfi¢in (HR 1,03; 0,90-1,18) mezi jednotlivymi vétvemi.
Za zminku téZ stoji skute¢nost, Ze pod4vani kyseliny bem-
pedové vedlo k poklesu sekundarniho endpointu, coz byla
hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris, a to o celych
34 % (HR 0,66; 0,50-0,86).

Podkladem progrese aterosklerdzy je generalizovany zanét-
livy proces (10), v nedavné dobé byl prokazan pozitivni vliv

.....

KV onemocnéni (11). Dostupna data prokazuji, ze také ky-
selina bempedova je schopna snizit hladinu C-reaktivniho
proteinu (CRP), a to aZ 0 42 %, pfedevsim u osob se vstupné
zvy$enou hladinou koncentraci > 2 mg/l (12). V 6. mésici
studie CLEAR Outcomes byl zaznamenan pokles koncen-
trace CRP 0 21,6 % (95% CI -23,7 az -19,6) ve vétvi lé¢ené
kyselinou bempedovou (8). Navzdory témto p¥iznivym la-
boratornim naleziim aktudlné nemdame k dispozici dtkazy
o klinickém ptinosu sniZeni koncentrace plazmatického
CRP, které bylo navozeno 1é¢bou kyselinou bempedovou.
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U lé¢iv podavanych preventivné nas vzdy velmi zajim4 je-
jich bezpecnostni profil, ne jinak tomu je i v ptipadé ky-
seliny bempedové. Bezpec¢nost kyseliny bempedové byla
v ramci klinickych studii komplexné hodnocena souhrn-
nou analyzou 3 621 pacient uzivajicich d¢innou latku ¢&
placebo v kombinaci s maximalni tolerovanou davkou sta-
tinu (13). Poéet nezadoucich u¢inkd zpusobenych lé¢bou
(TEAEs — Treatment-Emergent Adverse Events) adjusto-
vanych na expozici ¢inil 87,1/100 osobo-roki pro kyselinu
bempedovou a 82,9/100 osobo-roku pro placebo. Svalové
obtize, které v praxi viddme v souvislosti s terapii statiny,
byly v obou vétvich referované s podobnou &etnosti (1é¢eb-
na 1,5/100 paciento-rok vs. placebova 2,0/100 paciento-
-rok®). Podavani kyseliny bempedové bylo spojené s mir-
nym poklesem hladiny hemoglobinu a mirnou elevaci urey,
kreatininu, kyseliny mocové a jaternich aminotransferiz,
coz v provedeném pruzkumu nemélo ziadny klinicky do-
pad a v8e bylo plné reverzibilni po vysazeni u¢inné latky.
Ve shodé s observa¢nimi studiemi byl v terapeutické vétvi
pozorovany ¢astéjsi vyskyt dny (1,6/100 paciento-roka) ve
srovnani s vétvi placebovou (0,5/100 paciento-rokt). Vyssi
incidence dnavych zachvatl v souvislosti s terapii kyselinou
bempedovou byl zaznamenén predevsim u osob s anamné-
zou dny a jak ptiznaky, tak zvysené koncentrace kyseliny
mocové byly po ukonceni 1é¢by opét plné reverzibilni. Ten-
to nezadouci ucinek je s nejvétsi pravdépodobnosti zptso-
bem inhibici transportéru OATC2 v ledvinach, nejde tedy
o toxicky vliv 1é¢by. Lehka elevace aminotransferaz v 1é¢eb-
né vétvi (maximalni do 3ndsobku horni hranice normy -
0,8/100 paciento-rokl p¥i podavani kyseliny bempedové

HYPERTENZE & kardiovaskularni prevence



Lékové profily

vs. 0,3/100 paciento-rokii pti podavani placeba) byla také
ptechodnd, plné reverzibilni a klinicky dopad nebyl Zadny.
Byla také zminéna souvislost mezi 1é¢bou kyselinou bem-
pedovou a zvysenym rizikem §lachovych ruptur. Je t¥eba
zdiraznit, ze tento nezddouci u¢inek byl pozorovan pou-
ze ve 2 studiich (CLEAR Harmony a CLEAR Wisdom), do
nichz byl zatazen velice maly pocet pacientt (pouze 10)
a vsichni nemocni méli alespoii jeden dalsi rizikovy fak-
tor pro vznik §lachovych ruptur (krom jiného také lécbu
statiny). Jisté je nezbytné dal$i zkoumani vétsich skupin
lé¢enych pacientl, aby byla odhalena p#ipadna kauzélni
souvislost téchto pozorovani.

Autofi jiz zminéné studie CLEAR Outcomes (8) ve svém
prazkumu nepozorovali zadny rozdil v incidenci zavaz-
nych nezidoucich u¢inkt ¢i nezddoucich adinka vedou-
cich 1 ukonéeni 1é¢by. Utast ve studii pred¢asné ukonilo
2 035 osob (29,1 %), které uzivaly u¢innou latku, a 2 212
osob (31,7 %) na placebu. Vyskyt ptedem stanovenych ne-
zadoucich u¢inka zvlastniho zajmu byla také u obou vétvi
srovnatelnd — §lo o elevaci jaternich transaminaz (4,5 % ve
skupiné lé¢ené uc¢innou latkou vs. 3,0 % v placebové vétvi)
a rendlnich parametra (11,5 % ve vétvi lé¢ebné vs. 8,6 %
v placebové) — $lo opét o klinicky irelevantni vzestup hla-
din, v pfipadé kreatininu pramérné o 4,42 + 17,68 umol/l.
Myalgie byly kupodivu ¢astéji hldsené v placebové vétvi
(6,8 % vs. 5,6 % pti 1é¢bé kyselinou bempedovou). Cas-
t&j8i byla incidence hyperurikemie p#i podavani kyseliny
bempedové ve srovnani s placebem (10,9 % vs. 5,6 %), ov-
$em vzestup koncentrace byl také pouze mirny (primérné
045,2 + 71,38 pmol/l za 6 mésict terapie). Nepatrné vyssi
byla pti podévani kyseliny bempedové také incidence dny
(3,1 % vs. 2,1 %) a cholelitiazy (2,2 % vs. 1,2 %).

Pokud zvazime veskera dostupna data zohledriujici vyskyt
nezadoucich u¢inka pii 1é¢bé kyselinou bempedovou, jevi
se jako terapie bezpe¢na a velmi dobfe tolerovana. Pozoro-
vané vedlejsi u¢inky jsou jen mirné a reverzibilni.
Vyhledové bychom méli mit k dispozici dva typy potahova-
nych tablet obsahujici kyselinu bempedovou - samostatné
o sile 180 mg a ve formé fixni kombinace s 10 mg ezeti-
mibu, obé podivané jednou denné. Jak lze pfedpokladat,
terapie bude indikovand k 1é¢bé dospélych osob s famili-
arni hypercholesterolemii nebo smiSenou dyslipidemii.
Kyselinu bempedovou lze kombinovat se vSemi aktualné
dostupnymi hypolipidemiky u osob, které i ptes maximalni
tolerovanou davku statinu nedosahuji cilovych koncentraci
LDL-cholesterolu. Sou¢asné mazeme kyslinu bempedovou
podavat v monoterapii u téch pacienti, kte#i lé¢bu stati-
nem netoleruji, nebo je u nich statin kontraindikovan (14).
Tato nova hypolipidemick4 1é¢ba m4 velmi vyznamny po-
tencidl a miZe pomoci dodhnout cilovych hladin sérovych
lipidd, predev$im v ramci kombina¢ni terapie. Ve formé
fixni kombinace s ezetimibem nejenze ptispiva ke zlepgeni
adherence k 1é¢bé, ale je schopna dodate¢né snizit hladinu
LDL-cholesterolu az o dalgich 40 %. Pokud se jedna o kom-
binaci kyseliny bempedové se statinem, je t¥eba opatrnosti
pti podavani stargich molekul, jako je pravastatin, ale také
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simvastatin. Spoletné podavani téchto lé¢iv maze vést az
k 2nasobnému vzestupu koncentrace statinu, coz zvysuje
riziko vzniku myopatie. Méli bychom se tedy vyhnout dav-
ce > 20 mg v ptipadé simvastatinu a dvce > 40 mg v p¥ipa-
dé pravastatinu (9). V soucasné dobé je podavani kyseliny
bempedové v kombinaci s 80 mg simvastatinu kontraindi-
kovano (14).

Dal$im pfedmétem zajmu je také vliv kyseliny bempedové
na glykemii a vyskyt diabetu. Statiny, pfedevsim jejich vy-
soké davky, mohou mirné zvy$ovat riziko nové vzniklého
diabetu mellitu 2. typu (DM2T). Tento fakt jisté neptevy-
$uje prospésnost statind, ale u novych potenciilnich hypo-
lipidemik se bude timto smérem ubirat nase pozornost. Ky-
selina bempedova ovliviiuje hladinu glykemie, pozitivné.
Metaanalyza zahrnujici 2 419 pacientt lé¢enych kyselinou
bempedovou prokazala vyznamny pokles ptipadi nové dia-
gnostikovaného DM2T, ptipadné sniZeni po¢tu ptipadu de-
kompenzace jiz probihajiciho onemocnéni (OR 0,66; 95%
CI 0,48-0,90) (15). Tyto vysledky byly potvrzeny v nasle-
dujici analyze, v niZ ro¢ni pocet ptipadt nové diagnostiko-
vaného DM2T u pacientd se vstupni normoglykemii ¢inil
p¥i podavani kyseliny bempedové 0,3 % vs. 0,8 % u paci-
entl na placebnu. Nemocni s prediabetem v dobé zahajeni
studie méli novy zachyt DM2T 4,7 % v terapeutické vétvi
vs. 5,9 % ve vétvi placebové (16). U pacientt s diabetem
nebo prediabetem kyselina bempedova signifikantné sni-
zuje koncentraci HbAlc (0 0,12 %, resp. 0,06 %), a nezvy-
$uje la¢nou glykemii.

I studie CLEAR Outcomes ptinesla podobny zavér, protoze
celkovy pocet nové diagnostikovaného DM2T byl v 1é¢ebné
vétvi nizsi (0 0,8-1 %), jakkoli nebyl zaznamenan pokles pti-
padt nové vzniklého onemocnéni (HR 0,95; 0,83-1,09) (8).

Zavér

Perspektiva vyuziti kyseliny bempedové v klinické praxi je
giroka. Lze ji indikovat jednak v rdmci primarné preventivni
KV 1é¢by u rizikovych pacientd s familidrni hypercholeste-
rolemii, ale také u nemocnych v sekundarni prevenci. Obé
skupiny pacientd spadaji do kategorii vy$sitho KV rizika
anezfidka se potykdme s nedostate¢nym efektem aktudlné
dostupné hypolipidemické 1é¢by. Pomérné velkou skupinu
tvofi také osoby, ktefi terapii statinem netoleruji, p¥ipad-
né snesou jen nizsi davku, nedostacujici k dosazeni cilové
koncentrace sérovych lipida. Ve zminénych ptipadech bu-
deme ochotné sahat po dali u¢inné latce, kterd pomtze KV
riziko nagich nemocnych dale redukovat. Indikaci kyseliny
bempedové bychom také méli zvazit u pacientd s rizikem
rozvoje diabetu. Jedna se o 1é¢bu dobte tolerovanou a bez-
pe¢nou, jeji fixni kombinace s dal$im dobte tolerovanym
hypolipidemikem, ezetimibem, je vitanou formou také ke
zlep$eni adherence. Prozatim nemdme k dispozici data
hodnotici vliv kyseliny bempedové v primarni prevenci, ale
vzhledem k pozitivnimu vlivu na glykemii a prozanétlivé
markery by zfejmé i v tomto vyuZiti byla vice nez vhodna.

Podpoteno MZ CR — RVO-VEN64165.
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Kala P, Vanourkova Z, gkaroupkové P, Kompanowska-
-Jezierska E, Sadowski J, Walkowska A, Veselka J, Tabor-
sky M, Maxova H, Vanéckova I, Cervenka L. Endothelin
type A receptor blockade increases renoprotection in
congestive heart failure combined with chronic kidney
disease: Studies in 5/6 nephrectomized rats with aorto-
-caval fistula. Biomed Pharmacother. 2023;158:114157.

Kala P, Gawrys O, Miklovi¢ M, Vatiourkovi Z, §karoupko—
va P, Jichova S, Sadowski J, Kompanowska-Jezierska E,
Walkowska A, Veselka J, Taborsky M, Maxova H, Vané¢-
kové I, Cervenka L. Endothelin type A receptor blockade
attenuates aorto-caval fistula-induced heart failure in rats
with angiotensin II-dependent hypertension. J Hypertens.
2023;41(1):99-114.

MUDr. Judita Klimova, Ph.D.
III. interni klinika VEN a 1. LF UK Praha

Judita Klimova, Milos Mraz, Helena Kratochvilova, Zdetika
Lacinova, Kvétoslav Novak, David Michalsky, Jan Kvasnié-
ka, Robert Holaj, Denisa Haluzikova, Radka Petrakova Do-
lezalova, Matéj Zitek, Zuzana Kratk4, Veronika Todorovova,
Jiti Widimsky jr., Martin Haluzik, Toma$ Zelinka and Ond-
tej Petrdk 1, Gene Profile of Adipose Tissue of Patients with
Pheochromocytoma/Paraganglioma Biomedicines 2022,
10, 586. https://doi.org/10.3390/biomedicines10030586.

Ondtej Petrdk, Denisa Haluzikova, Judita Klimova, Matéj
Zitek, Robert Holaj, David Michalsky, Kvétoslav Novak,
Radka Petrakova-Dolezalova, Jan Kvasni¢ka, Thi Minh
Phuong Nikrynova Nguyen, Zuzana Kratka, Martin Ma-
toulek, Jiti Widimsky jr. and Tom4s$ Zelinka. Hypermeta-
bolism and Substrate Utilization Rates in Pheochromocy-
toma and Functional Paraganglioma. Biomedicines. 2022
Aug 16;10(8):1980. doi: 10.3390/biomedicines10081980.

Obéma vyse uvedenym autoram blahopiejeme!

Vyhlaseni cen spolu s pfednadkami obou autort tradi¢né probéhne ve slavnostnim bloku CSH béhem vyro¢ni konference

CSH v Praze 5.-7. #ijna 2023.

Ptihlagky do dalsiho ro¢niku soutéze spolu s publikovanymi pracemi posilejte na nize uvedenou adresu:

prof. MUDr. Ji¥i Widimsky, CSc.

III. interni klinika 1. LF UK a VEN, U nemocnice 1, 128 08 Praha 2

e-mail: jwidi@lfl.cuni.cz
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Cena Ceské spoleé¢nosti pro hypertenzi
za nejlepsi publikovanou originalni praci
(bez vékové limitace) v roce 2022

prof. MUDr. Ji#¥i Widimsky, CSc. jménem vyboru CSH
Centrum pro vyzkum, diagnostiku a lé¢bu hypertenze, III. interni klinika 1. LF UK a VEN Praha

Vybor Ceské spole¢nosti pro hypertenzi se diky podpote spole¢nosti ZENTIVA nové rozhodl vyhlasit rovné i cenu za
nejlepsi publika¢ni aktivitu v uplynulém roce (bez vékové limitace).

Cenu ziskala prof. MUDr. Renata Cifkova, CSc. za nisledujici publikace:

toviechova A, Sulc B, Jozifova M, Eremi4gova L, Pudil
J, Linhart A, Widimsky J Jv, Filipovsky J, Mayer O Jr,
Skodova Z, Lanska V. Longitudinal trends in blood
pressure, prevalence, awareness, treatment, and cont-
rol of hypertension in the Czech population. Are there
any sex differences? Front Cardiovasc Med. 2022 Nov
10;9:1033606. doi: 10.3389/fcvm.2022.1033606.
PMID: 36440040; PMCID: PM(C9686845.

1. Cifkova R, Bruthans J, Strilchuk L, Wohlfahrt P, Kraj- 2.

Cifkovd R, Strilchuk L. Sex differences in hyperten-
sion. Do we need a sex-specific guideline? Front Car-
diovasc Med. 2022 Aug 23;9:960336. doi: 10.3389/
fcvm.2022.960336. PMID: 36082119; PMCID:
PM(C9445242.

Cifkovd R. Gender differences in secondary pre-
vention of coronary heart disease: Far from closing
the gap. Int J Cardiol. 2022 May 15;355:52-53. doi:
10.1016/j.ijjcard.2022.03.003. Epub 2022 Mar 10.
PMID: 35278572.

Vyse uvedené autorce blahoprejeme!

Vyhlaseni této ceny spolu s prednaskou probéhne také ve slavnostnim bloku CSH béhem vyro¢ni konference CSH v Praze
5.-7. tijna 2023.
Ptihlasky do dalsiho roéniku soutéze spolu s publikovanymi pracemi za rok 2022 posilejte na nize uvedenou adresu:

prof. MUDr. Ji¥i Widimsky, CSc.
III. interni klinika 1. LF UK a VEN, U nemocnice 1, 128 08 Praha 2
e-mail: jwidi@lfl.cuni.cz
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Zprava z Evropského kongresu srde¢niho selhani

Evropsky kongres srde¢niho selhdni (Heart Failure 2023
& World Congress on Acute Heart Failure) se v letodnim
roce konal od 20. do 23. kvétna 2023 v kongresovém centru
02 Universum v Praze. Kongres organizovala Evropska aso-
ciace srde¢niho selhani (Heart Failure Association — HFA)
pii Evropské kardiologické spole¢nosti (European Society
of Cardiology) ve spolupraci s Ceskou kardiologickou spo-
le¢nosti (CKS) a Ceskou asociaci srde¢niho selhani (CASS).
Kongres mél tradi¢ni format zahrnujici vyzvané pfednasky,
pavodni sdéleni originalnich praci, posterova sdéleni, kazu-
isticka sdéleni a firemni sympozia. Celkovy pocet ti¢astnik
kongresu byl 5215, z toho z Ceské republiky 156 G¢astnikt
na misté (z toho 19 prednasejicich a piedsedajicich z CR
a 22 prezentujicich puvodni sdéleni nebo kazuistiky), on-
line se zucastnilo dalsich 11 1ékatt z CR.

Po#adani takto vyznamné akce v Ceské republice je poctou
a ocenénim Ceské kardiologie. Prof. Ale§ Linhart jako pred-
seda CKS byl ¢lenem organiza¢niho vyboru kongresu. Ces-
k4 asociace srde¢niho selhdni byla pozadana, aby v tomto
roce neprobéhla vyro¢ni konference CASS samostatné, ale
aby nahradila vyro¢ni konferenci ucasti na kongresu HFA
2023 v Praze formou bloka vyzvanych pfednasek.

Bloky vyzvanych pfednasek, které ptipravil vybor CASS,
mély mezinarodni Grovenl a byly hojné navstiveny. Jako
pfiklad je nutné uvést blok vénovany problematice ex-
trakorporalni oxygenoterapii — ,,ECMO in circulatory collap-
se“. Zaznély zde tii prednasky prednich odborniki z Ceska:
prof. Petra O3tadala (ECMO in cardiogenic shock), prof. Jana
Bélohlavka (ECMO in cardiac arrest) a prof. Martina Balika
(Cardiac Dysfunction on VV ECMO). V pfednaskach prof. O3-
tadala a prof. Bélohlavka byly prezentovany vysledky dvou
vyznamnych randomizovanych studii, které byly publiko-
vany v lofiském a leto$nim roce (viz Literatura).

Z dalsich blokt piipravenych CASS je nutné zminit pred-
naskovy blok vénovany problematice epidemiologie sr-
de¢niho selhdni a onemocnéni COVID-19. V tomto bloku

zaznély pfednasky prof. Jitiho Pafenici z Fakultni nemoc-
nice Brno na téma Epidemiologie srde¢niho selhani v Ceské
republice a dale prednaska MUDr. Moniky Spinarové z Fa-
kultni nemocnice U Svaté Anny v Brné na téma Registry
srde¢niho selhani v Ceské republice. V druhé &asti bloku
vénované COVID-19 ptednasel prof. Ale§ Linhart z VFN
Praha (The new reality of myocardial injury after COVID-19)
a prof. Jan Krej¢i z Brna (What is behind myocardial injury
during COVID-19).

Vysokou tcast mél také prednaskovy blok vénovany pro-
blematice kardiomyopatii (Specific cardiomyopathies), kte-
rému piedsedal prof. Ales Linhart. Zaznély zde prednasky
MUDr. Miloge Kubanka z IKEM (Consequences of genetic tes-
ting in dilated cardiomyopathy), MUDr. Daniela Roba z VEN
(Cardiac involvment in Fabry disease) a prof. Radka Pudila
z ENHK (An overview of CardioOncology).

V neposledni adé je nutné zminit mezinirodni blok vé-
novany problematice komorovych arytmii a ndhlé srdeé¢ni
smrti, kde zaznély mimo jiné pfednagky MUDr. Markéty
Hegarové z IKEM na téma ,Farmakologick4 prevence nahlé
srde¢ni smrti u srde¢niho selhani“ a ptednagka prof. Milose
Taborského z FN Olomouc na téma , Inovativni nefarma-
kologicka lé¢ba v prevenci ndhlé srde¢ni smrti u srde¢niho
selhani®.

Velkym ozivenim kongresu byla soutéz narodi v kazuistic-
kych sdélenich, které se zulastnily tymy Ceské republiky
jako hostitelské zemé, tym Velké Britdnie a tym Kanady.
SoutéZ spotivala v prezentaci kazuistik a porota hodnotila
uroveni sdéleni a znalost aktuélnich doporuleni pro dia-
gnostiku a 1é¢bu srde¢niho selhani. Cesky tym vedla jako
kapitdnka MUDr. Anna Chaloupka, Ph.D. z Interni kardio-
logické a angiologické kliniky Fakultni nemocnice U Sva-
té Anny v Brné, jako ,senior team member® byl pfitomen
prof. MUDr. Jan Krejéi, Ph.D. z téhoZ pracovisté, jako ,ju-
nior team member“ MUDr. Jan Bene§, Ph.D. z Kliniky kar-
diologie Institutu klinické a experimentélni mediciny. Sou-
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¢asti tymu byla i sestra specialistka Bc. Barbora Starikova
z II. Interni kardiologické a angiologické kliniky Vieobecné
fakultni nemocnice v Praze. V hodnotici komisi pak zasedl

tanie a jednozna¢né pred tymem Kanady. V mezinirodni
konferenci je nutné brat stiibrnou pozici éeského tymu
jako velky uspéch.

prof. MUDr. Filip Mdlek, Ph.D.
predseda CASS 2019-2023

prof. MUDr. Ale$ Linhart, DrSc. Cesky tym po vyrovnaném
boji ziskal nakonec druhé misto, tésné za tymem Velké Bri-

LITERATURA

Ostadal P, Rokyta R, Karasek J, et al.

Extracorporeal Membrane Oxygenation in the Therapy of Cardiogenic
Shock: Results of the ECMO-CS Randomized Clinical Trial

Circulation 2023, 147(6):454-464.

Belohlavek J, Smelcova J, Rob D, et al.

Effect of Intra-arrest Transport, Extracorporeal Cardiopulmonary Resusci-
tation, and Immediate Invasive Assessment and Treatment on Functional
Neurologic Outcome in Refractory Out-of-Hospital Cardiac Arrest: A Ran-

domized Clinical Trial
JAMA 2022, 327(8):737-747.
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Rozhovor s Borisem Sananesem

Spolecnost Zentiva
ma v Ceské repub-
lice bohatou minu-
lost. Jaké jsou Vase
priority v kardio-
vaskularni oblasti
do budoucna?

Jako tuzemsky vy-
robce chceme zajistit
Ceskym  pacientim
ptistup k vysoce kva-
litnim a cenové do-
stupnym lékim na-
pri¢  terapeutickymi
oblastmi. Kardiologie
vak vzdycky byla pro
Zentivu  specidlnim
oborem. S vice nez 30% trznim podilem v oblasti hyper-
tenze a dyslipidémie vime, Ze na nds spoléhd celé ¢eské

Boris Sananes

zdravotnictvi a v8ichni tvrdé pracujeme na tom, abychom
splnili ocekdvani. P#i pohledu do budoucna rozhodné
chceme predstavit zajimavéjsi fixni kombinace a potvrdit,
Ze Zentiva je a bude dlouhodobym partnerem pro ¢eskou
kardiologii. Brzy bude uveden na trh novy produkt, ale
zatim o ném nemohu mluvit.

Zménila pandemie COVID-19 komunikaci s 1éka¥i?

Béhem pandemie COVID-19 bylo samoziejmé naroé¢né udr-
zet naSe obvyklé zpisoby komunikace s nagimi partnery.
Ale rozhodli jsme se, Ze neptejdeme na digitalni spam a ne-
chame lékate pracovat a ¢elit zvy$enému poctu pacientd.
Jakmile byla omezeni zru$ena, vratili jsme se k najemu

a davéryhodném partnerstvi. A vSichni jsme radi, Ze se to
néjak vratilo do normalu.

MiiZete srovnavat rizné trhy, a to nejen v Evropé. Je
pro Vas Ceska republika nééim specificka?

Diky svému francouzskému puavodu a hlavné diky lécbé
hypertenze a dyslipidémie mého otce ve Francii vim mohu
#ici jen to, ze Ceska republika pouzivda mnohem modernéjsi
1é¢bu nez zemé mého pavodu. Obecné feleno si myslim, ze
Ceské zdravotnictvi funguje dobte, i kdyz mame tendenci
vzdy véfit, ze sousedova trava je zelenéjsi.

Je néco, co Vis v Ceské republice piekvapilo, a to ne-
jen z pohledu profesniho?

Réad vypravim, Ze jsem p#iSel do Prahy pred 16 lety na
dvouletou smlouvu... a je to jiz 16 let, co jsem tu. Francouz-
ska a ¢eska kultura maji urcité rozdily, ale jsme si mnohem
bliz, nez by si ¢lovék myslel. Co mé viak prekvapilo, je bo-
hatost ¢estiny, kterd ma podobné jako francouzstina velmi
presné nuance, a proto je pro cizince tézké se ji naudit.

Sponzorujete cenu Nejlepsi publikace bez zohlednéni
véku. V éem spatfujete poselstvi tohoto ocenéni?

Jak jsem jiz uvedl, zptisob 1é¢by hypertenze v Ceské repub-
lice je na $pickové trovni. Je nadm tedy cti, Ze spole¢nost
Zentiva jako nejstarsi partner Ceské spole¢nosti pro hy-
pertenzi, miZe sponzorovat tuto cenu a potvrdit tim nasi
ochotu spolupracovat na budoucnosti 1é¢by hypertenze
v Ceské republice.

Na otdzky odpovidal
Boris Sananes
Country manager CZ, Zentiva
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R ZETIN® SRDECNI
rosgstatin/ezetimib AN

l . ' Primdrni hypercholesterolemie/

homozygotni familiarni
hypercholesterolemie (HoFH)'

Fixni kombinace pro
pacienty, kteri jsou adekvatne
kontrolovani volnou kombinaci
rosuvastatinu a ezetimibu'

Fixni kombinace
rosuvastatinu
a ezetimibu’

Zkracena informace o pfipravku ROZETIN. LéCiva latka: 1 potahovand tableta obsahuje 10,40 mg nebo 20,80 mg nebo 41,60 mg vapenaté soli rosuvastatinu (odpovidajici 70mg nebo 20 mg nebo 40 mg rosuvastatinu) a 10 mg ezetimibu. Indikace:
k substitucni terapii u dospélych pacientl, ktefi jsou adekvatné kontrolovani kombinaci rosuvastatinu a ezetimibu podévanou soucasné ve stejné dévee jako ve fixni kombinaci, avsak jako samostatné pfipravky, jako dopinék diety k I6ché primérni
hypercholesterolemie (heterozygotni familiami a nefamiliarni) nebo homozygotni familiami hypercholesterolemie. Dévkovani: pacient ma byt na vhodné hypolipidemické dieté a v pribéhu lécby pripravkem Rozetin musi v dieté pokracovat. Pfipravek Rozetin
neni vhodny pro pocétecni [ébu. Pacienti maji uzivat silu odpovidajic jejich predchozi Iéché jednoslozkovymi pfipravky. Doporuéend dévka: 1 tableta denné. Soucasné podavani se sekvestrantem Zlucovych kyselin: nutno podavat bud > 2 hodiny pfed nebo
> 4 hodiny po podéni sekvestrantu Zluéowych kyselin. Pediatrickd populace: bezpecnost a Ucinnost nebyla dosud stanovena. Starsi pacienti: u pacientd > 70 let se doporucuje Uvodni ddvka 5 mg rosuvastatinu. Kombinace neni vhodnd pro Gvodn é¢bu
Porucha funkce jater: nedoporucuje se u pacientd se stfedné tézkou nebo tézkou poruchou funkee jater, kontraindikovan u pacientd s aktivnim onemocnénim jater. Porucha funkce ledvin: u pacientli se stfedné tézkou poruchou funkce ledvin (clearance
kreatininu < 60 ml/min) je doporucend Gvodni dévka 5 mg rosuvastatinu, davka pripravku Rozetin 40 mg/10 mg je kontraindikovana u pacientd se stredné tézkou poruchou funkee ledvin, u pacientd s tézkou poruchou funkee ledvin je kontraindikovano pro
vechny davky. Rasa: U asijskych pacientd byla pozorovéna zvySend systémové expozice rosuvastatinu, doporucend Uvodni dévka rosuvastatinu je 5 mg, pripravek Rozetin 40 mg/10 mg je kontraindikovan. Geneticky polymorfismus: mize vést ke zvyseni
expozice rosuvastatinu. Davkovani u pacientd s predispozicnimi faktory k myopatii: doporucovand Uvodni dévka rosuvastatinu je 5mg, pripravek Rozetin 40 mg/10 mg je u nekterych téchto pacientd kontraindikovén. Soucasnd Iécha: rosuvastatin je
substratem pro rizné transportni proteiny, rizio myopatie (véetné rhabdomyolyzy) se zvySuje, pokud je pripravek Rozetin podavan soucasné s nékterymi Iécivymi pripravky, které mohou zvysit plazmatické koncentrace rosuvastatinu. Zolisob podén:
perording, ve stejnou dobu, s/bez jidla, tablety polykat celé a zapijeji se vodou. Kontraindikace: hypersenzitivita na écivé ldtky nebo na kteroukoli pomocnou latku. Po dobu téhotensti a kojeni a u Zen ve fertilnim véku bez priméfenych kontracepénich
opatfeni. Aktivni onemocnént jater nebo pretrvavajicl nevysvétiené zvySeni koncentrace sérovych transaminaz a pii zvySen transamindz nad 3ndsobek homi hranice normélu (ULN). Pfi tézké poruse funkee ledvin (clearance kreatininu < 30 mi/min). Pi
myopatii. Pfi sou¢asném uzivanf kombinace sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir nebo cyklosporinu. Dévka 40 mg/10 mg je kontraindikovana u pacientd s predispoziénimi faktory k myopatii/thabdomyolyze: stfedné té7ka porucha funkce ledvin (clearance
kreatininu < 60 ml/min), hypotyredza, osobni/rodinnd anamnéza dédicnych muskulérnich poruch, predchozi anamnéza muskulérn toxicity po podéni jinych inhibitortl HMG-CoA reduktazy nebo fibrétt, nadmérmé pozivani alkoholu, stavy, pfi kterjch mize
dojit ke zvySeni plazmatickych hladin rosuvastatinu, asijsky plvod, soucasné uzivani fibrét(i. Zvlastni upozornéni: u pacient( lécenych rosuvastatinem ve véech dévkdch, zvI&sté pak v dévkach > 20 mg, byly hiageny Ucinky na kosterni svalstvo, napr. myalgie,
myopatie a vzdcné rhabdomyolyza. Véechny pacienty, u nichZ se zahajuje Iécha pripravkem Rozetin, je nutno upozornit na riziko myopatie a pozadat je, aby urychlené informovali 1ékafe o jakékoli nevysvétlitelné svalové bolesti, citlivosti nebo slabosti.
V nékolika pripadech bylo hlaseno, z statiny de novo indukuji nebo zhorsuifjiz existujici onemocnéni myasthenia gravis nebo ocni formu myastenie. Pokud jsou hladiny kreatinkindzy (CK) pred zahajenim Iécby vyznamné zvySené (> 5x ULN), je tfeba kontrolu
opakovat v pribéhu 5-7 dni, jestlize opakovand kontrola CK > 5x ULN, lé¢ba se nemd zahajovat. S opatrnosti u pacientli s predispoziénimi faktory k myopatii/thabdomyolyze. Pacienty je tfeba pozadat, aby okamyité hiasili nevysvétlitelné bolesti svald,
svalovou slabost nebo kiece, zvIasté pokud jsou spojeny s malatnosti nebo horeckou, jestlize dojde k vyraznému vzestupu hladiny CK (> 5x ULN) nebo jsou svalové priznaky zavazné a plisobi problémy béhem dne (i kdyz jsou hodnoty CK < 5x ULN), je tfeba
1é¢bu prerusit. Pred zacatkem a 3 mesice po zahajeni lecby se doporucuje provést jatemi testy. Lécba rosuvastatinem se ma prerusit nebo davkovani snizit, pokud je hladina sérovych transamindz vy$si nez 3ndsobek ULN. Je tfeba opatmosti pii pouziti
rosuvastatinu u pacientd, kteff konzumuji nadmeémé mnoZstvi alkoholu a/nebo maji v anamnéze onemocnéni jater. Pri 1ébé davkou 40 mg zvézit sledovéni funkce ledvin béhem rutinnich kontrol. Nékteré dikazy naznacuji, ze statiny zvysujf hladinu glukézy
vkrvia u nékterych pacientli s vysokym rizikem vzniku diabetu, mohou vyvolat hladinu hyperglykemie, ktera jiz vyZaduje diabetologickou péci. Pokud u pacienta existuje podezreni na rozvoj intersticialniho plicniho onemocnéni, je treba léchu statiny ukondit
Soucasné uzivani s nékterymiinhibitory protedz se nedoporucuje, pokud nedojde k Uprave dvky rosuvastatinu. Pfi podezfeni na cholelitidzu se pacientim uzivajicim pripravek Rozetin a fenofibrat indikuje vySetfeni Zluéniku a [écba musibyt preruena. Pokud
se pripravek Rozetin pridéva k warfarinu, jinym kumarinovym antikoagulanciim nebo fluindionu, je nutno odpovidajicim zpisobem sledovat mezindrodni normalizovany pomér (INR). U pacient soucasné uzivajicich kyselinu fusidovou a statiny byly hléeny
pripady rhabdomyolyzy (veetné fatalnich). Byly hldSeny zévazné kozni nezédouc cinky véetné Stevensova-Johnsonova syndromu (SJS) a lékové reakee s eozinofilif a systémovymi priznaky (DRESS), které mohou byt Zivot ohroZujici nebo fatalni. Obsahuje
monohydrat laktosy. Interakee: kontraindikované kombinace: cyklosporin, gemfibrozil a dalsf pfipravky snizujici lipidy. Nedoporucované kombinace: fibréty a dalSi pripravky snizujict hladinu lipidd, inhibitory protedz, inhibitory transportnich proteind, kyselina
fusidova. Ostatni interakce: rosuvastatin neni ani inhibitorem, ani induktorem isoenzymi cytochromu P450, ezetimib neindukuje enzymy cytochromu P450, soucasné podavani antacid snizilo rychlost absorpee ezetimibu, ale na biologickou dostupnost
ezetimibu nemélo Zadny viiv; bylo pozorovano snizeni AUC ezetimibu pfi pouZiti s kolestyraminem: pokud je Rozetin pridén k warfarinu, jinym kumarinovym antikoagulanciim nebo fluindionu, musf byt patficné sledovan INR; pferuseni Iécby pripravkem nebo
snizeni dévky mdze vést ke snizeni INR; pfi pouZitf s erytromycinem bylo pozorovéno zmenseni AUC rosuvastatinu; sou¢asné podavani rosuvastatinu a peroralnich kontraceptiv vedlo ke zvétseni AUC etinylestradiolu 0 26 % a norgestrelu o 34 %; tikagrelor
m0ze ovlivnit rendlni vylu¢ovani rosuvasatinu. Interakce vyzadujici Upravu dévkovani rosuvastatinu najdete podrobné v Uplném znéni SPC. Tehotenstvi a kojeni: kontraindikovan v pribéhu téhotenstvi a kojent. Zeny ve fertilnim véku maji béhem [&cby
pouzivat vhodné antikoncepcni metody. Uginky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: studie nebyly provedeny. Je vSaktieba brét v vahu, ze byla hiéSena zévrat, Nezadouci dginky: Casté: diabetes mellitus, bolest hlavy, zévrat, zécpe, nauzea, bolest biich,
prijem, flatulence, myalgie, zvySeni ALT a/nebo AST, astenie, Unava. Velikost balen: 30 nebo 100 potahovanych tablet. Podminky uchovani: v ptvodnim obalu (ochrana pred svétlem a vinkosti). Registraéni Eislo: Rozetin 10 mg/10 mg: 31/043/19-C, Rozetin
20 mg/10 mg: 31/044/19-C, Rozetin 40 mg/10 mg: 31/045/19-C. Drzitel rozhodnuti o registraci: Zentiva k. s., U Kabelovny 130, 102 37 Praha 10, Ceska republika. Datum posledni revize textu: 7. 6. 2023. Vydej: pfipravek je vézan na Iékarsky predpis a je
plné hrazen z prostredka verejného zdravotnino pojisténi. Pred predepsanim nebo vydejem pripravku se seznamte s Uplnou informaci o pfipravku, kterou obdrZite na adrese: Zentiva, k. s., U Kabelovny 130, 102 37 Praha 10, Ceska republika

Reference: 1. SPC pripravku Rozetin®, datum revize textu 7. 6. 2023.

Urceno pro odbornou vefejnost.

Zentiva, k.s., marketingové oddéleni Z 6 N TI V
U Kabelovny 130, 102 37 Praha 10, tel.: (+420) 267 241 111, www.zentiva.cz A
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