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Kombinaci klinickych a biochemickych faktor(, ktera tvofi metabolicky syndrom, je vénovana znaéna pozornost z dlivodu jeho vysoké
a stale stoupajici prevalence v celé populaci i jasné souvislosti syndromu se zvySenym rizikem onemocnéni srdce a cévnich mozkovych
pfihod. Prvofadym terapeutickym postupem je tprava Zivotniho stylu (zména stravy a fyzické aktivity), ovSem u fady pacientti jsou indiko-
vany i dalsi terapeutické postupy zahrnujici farmakologické ovlivnéni krevniho tlaku, obezity, lipidil a glukézy. Zakladem léEby hypertenze
je blokada renin-angiotenzinové osy (ACEi, sartany), ktera ¢asto musi byt kombinovana s dalSimi antihypertenzivy, predevsim metabolicky
neutralnimi.
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WHAT IS THE SITUATION IN THE TREATMENT OF PATIENTS WITH HYPERTENSION AND METABOLIC SYNDROME?

Combination of clinical and metabolic factors that constitute metabolic syndrome has been explored thoroughly because of its high and
constantly increasing prevalence in general population and clear relation of the syndrome to increased prevalence of cardiovascular
diseases. The most important intervention is a life style change (dietary and physical activity modification), however in a number of pati-
ents further intervention including pharmacotherapy is indicated to influence blood pressure, obesity, lipids and blood sugar. The basic
treatment of hypertension includes the blockade of renin-angiotensin system (ACE-inhibitors, sartans), that are frequently combined with
other antihypertensive medications preferably metabolically neutral.
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Metabolicky syndrom (MS) se stava celosvétoveé,
zejména vSak ve vyspélych zemich, jednim z hlav-
nich a stale vyznamnéjsich zdravotnich probléma.
Je to dano jeho naristajicim zastoupenim v populaci
v souvislosti s prodluzujicim se vékem a nevhodnou
Zivotospravou (stres, prejidani, nedostatek pohybu,
koufeni) a prokdzanym vyrazné negativnim vztahem
k rozvoji aterosklerdzy a ke kardiovaskularni morta-
lité a morbidité.

Odhaduje se, Ze ve vyspélych zemich je timto
syndromem postizeno asi 25-40% bilé populace
(7). Podle ¢eské epidemiologické studie MONIKA
provedené u populace ve véku 25-64 let (10) se MS
vyskytuje u 24,4% zen a u 32% muzd. Pfitom dia-
gnosticka kritéria pro MS nejsou jednotné unifikova-
na a Ize pfedpokladat jejich dalsi dpravy ve smyslu
doplnéni a spise zpfisnéni.

Stran kardiovaskularniho rizika bylo prokazano,
Ze postizeni MS maji minimélné 2krat az 3krat vyssi
Umrtnost na kardiovaskularmni onemocnéni, tj. pfe-
devsim na ischemickou chorobu srde¢ni nebo cév-
ni mozkovou pfihodu. Pfitom jsou zndmy zpUsoby
ucinné prevence vzniku, respektive lécby a preven-
ce nasledk, metabolického syndromu, které by tak
mohly pfedstavovat vyznamny zdravotni pfinos.

MS je charakterizovan kombinaci jednotlivych
rizikovych faktord (viscerdlni obezita, zménami

glukdzového metabolizmu, lipidového metabolizmu
a vy3Simi hodnotami krevniho tlaku).

Definice: NCEP (National Cholesterol Education
Program) ATP Il (Adult Treatment Ill). Tfi patologické
hodnoty z nasledujicich kritérii splfiuji definici MS (4):
o obvod pasu: muzi > 102cm (94), zeny > 88cm

(80)

o triglyceridy: > 1,7 mmol/l

o HDL-cholesterol: muzi < 1,0, zeny < 1,3mmol/l
o krevni tlak: > 130/> 85mm Hg

o glykemie: 2 5,6 mmol/l.

Je charakterizovan (5):

o vysokym vyskytem ve stfednim a vy$8im véku
(30-40 %),

o kardiovaskularni morbidita a mortalita je vy-
znamné vy$si nez u jedincl bez MS,

* je zde 3-6krat vysSi riziko vzniku nového diabe-
tes mellitus,

o vy88iriziko vzniku hypertenze.

Casto souvisi se subklinickym poskozenim ci-
lovych organt (mikroalbuminurie, snizeni glomeru-
larni filtrace) a poSkozenim cilovych organd (vyssi
tuhosti arterii, hypertrofii levé komory srdeéni, dia-
stolickou dysfunkci a zvétSenim levé sing, zménami
na karotidach).
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MS je také Casto spojen s vysSi hladinou za-
nétlivé aktivity (hsCRP), coz mize dale pfispivat
k progresi aterosklerézy a pUsobit dalsi zhorseni
kardiovaskularniho rizika (5).

Zékladem lécby vysokého krevniho tlaku u pa-
cientli s MS je zména Zivotniho stylu. V pfipadé, ze
nedosahneme cilovych hodnot krevniho tlaku (TK),
pfidavame farmakologickou 1é¢bu, kde maji pfed-
nost antihypertenziva metabolicky neutralni anebo
antihypertenziva, jejichz ucinek metabolické poru-
chy zlepSuije.

Nefarmakologickd lécba hypertenze

v ramci metabolického syndromu (MS)
Zékladni rezimova opatfeni zlistavaji hlavnim

pfedpokladem Uspésné prevence kardiovaskular-

nich onemocnéni v rémci MS spojeného s hyperten-

zi. Patfi sem pfedevsim:

o pravidelna Zivotosprava s respektovanim cirka-
dianniho rytmu a prevence psychického stresu,

o pokles vahy o 7-10% b&hem 6-12mésici (sni-
Zeny kaloricky pfijem 0 500-1000 kalorii/den),

e raciondlni, vyvazena a pravidelna stfidma stra-
va - kontrola energetického pfijmu, prevence
pfijmu zivogiSnych tuku a restrikce pfijmu soli,

o dostateCna pohybové aktivita, respektive jeji
zvySeni (30 min. denné - stfedni fyzicka zatéz),
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* prevence abuzu alkoholu,
* dlsledné vyvarovani se ¢i zanechani koufenti.

Zména zivotniho stylu s pozitivnim dopadem je
dokumentovana napfiklad v ,Diabetes Prevention
Program®, kde prevalence metabolického syndromu
poklesla béhem 3,2 roku pfi uplatnéni rezimovych
opatfeni z 51 % na 43 %, zatimco v kontrolni skupiné
se prevalence MS zvysila z 55% na 61% (12).

Farmakologické lééba
hypertenze v ramci MS

K 1é&bé MS obecné pristupujeme tak, ze lé¢ime
jiz vyvinuté rizikové faktory — pfedevsim hypertenzi,
diabetes mellitus, dyslipidemii a obezitu. Volime ta-
kové léky, o kterych je podle ,mediciny postavené na
dlkazech" zndmo, Ze snizuji kardiovaskularni riziko,
respektive brani progresi DM —to vSe s pozadavkem
na minimalni nezédouci uginky.

Farmakologickd Ié¢ba krevniho tlaku je indi-
kovana podle ,Spoleénych doporuceni Ceskych
odbornych spoleénosti pro Prevenci kardiovas-
kularnich onemocnéni v dospélém véku“ (1) jiz na
hladiné tzv. vysokého normdlniho krevniho tlaku,
tj. 130-139/85-89 mm Hg. Je to dano nakupenim rizi-
kovych faktor(i v ramci MS, kdy absolutni kardiovas-
kularni riziko je na tzv. vysoké hladiné vyznamnosti,
je to dano pfitomnosti DM a jiz diagnostikovanymi
znamkami poSkozeni cilovych organd. V pfipadech,
kdy absolutni kardiovaskularni riziko posoudime jako
mensi, zahajujeme farmakologickou antihypertenzni
lé¢bu az podle vysledku zavedenych rezimovych
opatfeni od opakované zvySené hladiny krevniho
tlaku 140/90mm Hg a vyse (2).

Cilové hodnoty krevniho tlaku pfi antihypertenz-
ni lé¢bé v ramci metabolického syndromu jsou stano-
veny obecné na dosazeni hladiny < 130/80 mm Hg, tj.
stejné jako napF. u pacientll s manifestnim diabetes
mellitus 2. typu, respektive obecné pacientlim s cel-
kovym kardiovaskularnim rizikem vysokého stupné.
Pacienti by méli byt edukovani o nutnosti dosazeni
téchto cilovych hodnot krevniho tlaku a vedeni k pra-
videlnym domadcim kontroldm krevniho tlaku.

Volba antihypertenziva u pacienta
s metabolickym syndromem

V 1é¢bé hypertenze u osob s MS bychom méli
volit antihypertenziva ev. jejich kombinaci podobné
jako u nemocnych s diabetes mellitus. Inhibitory
ACE a sartany by mély byt Iéky prvni volby u nemoc-
nych s MS, nebot kromé sniZeni krevniho tlaku maji
pfiznivy vliv na inzulinovou senzitivitu, zlepSuiji fibri-
nolytickou aktivitu a snizenim hladin angiotenzinu Il
tlumi jeho stimulujici vliv na sympaticky nervovy sys-
tém. Lécba hypertenze ACE-| vede rovnéz ke snize-
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ni vyskytu nové vzniklého DM ve srovnani s jinymi
skupinami antihypertenziv a snizeni organového
poskozeni. V roce 1998 to byla studie CAPPP, ktera
prokdzala, ze captopril byl stejné ucinny v prevenci
kardiovaskularni morbidity a mortality jako diuretika
nebo betablokatory. Diabetes mellitus se objevil mé-
né ¢asto ve skupiné Ié¢ené captoprilem (6). Studie
STOP Hypertension-2 potvrdila, Ze u starSich osob
s hypertenzi jsou inhibitory ACE stejné dcinné v pre-
venci kardiovaskularni morbidity a mortality jako
blokatory kalciového kanalu nebo konvenéni tera-
pie diuretika nebo betablokatory (3). Studie UKPDS
prokazala, Ze z hlediska mikro- i makrovaskuldrnich
komplikaci je pro pacienta dulezitéjsi Gcinna lécha
TK nez kompenzace diabetu (13). Studie HOPE pro-
kézala vyrazny pfinos z |é¢by ramiprilem u diabetik.
Predevsim nalezla nizsi incidenci diabetu v pribéhu
trvani studie (11). Sartany jsou doporu¢ovany u dia-
betikd 2. typu jako Iéky prvni volby, vzhledem k to-
mu, ze mohou mit kardio-metabolicky efekt. Kromé
inhibice renin-angiotenzinového systému dokazi
zéroven selektivné modifikovat PPARY receptory,
a tim pfiznivé ovlivnit i lipidovy a glukdzovy meta-
bolizmus podobné jako thiazolidindiony. Blokatory

RAS bychom méli kombinovat s blokatory kalcio-
vych kanald. Ve studii ASCOT se jasné prokézalo,
Ze |é¢ba kombinaci novéjsich antihypertenziv (amlo-
dipin a perindopril) u hypertonikii se stfedné vyso-
kym kardiovaskularnim rizikem méla lep$i dcinek
na snizeni vyskytu vSech kardiovaskuldrnich pfihod
i na celkovou mortalitu oproti I6¢bé standardnimi
antihypertenzivy (atenolol a thiazidové diuretikum)
a vyznamné snizila riziko vzniku nového diabetu (8).
Také kombinace inhibitord ACE s blokatory kalcio-
vych kandll (pfedevsim non-dihydropyridinového
typu) ma ucinek nejen na snizeni TK, ale i na inzu-
linovou rezistenci. V kombinaéni terapii s blokatory
RAS mizeme také vyuZit nizkou davku thiazidovych
diuretik jako druhy nebo tfeti Iék. DalSi vyhodnou
a metabolicky neutrdini skupinou antihypertenziv do
kombinace jsou I1-imidazolinovi agonisté (rilmeni-
din, moxonidin).

Jaké je postaveni betablokdatora
a thiazidovych diuretik?

Betablokatorim jako lékiim prvni volby bychom
se méli v 1é¢bé MS vyhnout pro jejich vedlejsi ucin-
ky, pfedevsim vyssi vyskyt nové vzniklého diabetes

Tabulka 1. Vliv hlavnich skupin antihypertenziv na metabolickou kontrolu a na ovlivnéni inzulinové rezistence

vs pfipadné nezadouci Gcinky a kontraindikace

lékova skupina
blokatory AT1

inhibitory ACE

I1-imidazolinovi agonisté

blokatory kalciovych kanalt

betablokatory

diuretika
(zejména thiazidova vyssi davky)

metabolicka kontrola

metabolicky pfiznivé

zlepSeni inzulinové senzitivity
oddaleni manifestace DM 2. typu
snizeni aktivity systému RAS
snizeni aktivity SNS

vazba na PPARYy receptory
(telmisartan)

metabolicky pfiznivé

zlepSeni inzulinové senzitivity
oddaleni manifestace DM 2. typu
snizeni aktivity systému RAS
snizeni aktivity SNS

metabolicky pfiznivé

zlep$eni inzulinové senzitivity
snizeni aktivity SNS
metabolicky neutraini

oddaleni manifestace DM 2. typu
(verapamil)

metabolicky nepfiznivé

zhorSeni inzulinové senzitivity
zhorSeni lipidového profilu

Vétsi vyskyt manifestniho DM

2. typu

vs ,pozitivni“ snizeni aktivity SNS
astma bronchiale (CHOPN)
metabolicky nepfiznivé

RAS - renin-angiotenzinovy systém, SNS — sympaticky nervovy systém,
ICHDKK — ischemicka choroba dolnich koncetin
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vybrana rizika

riziko zhor$eni renalnich funkei

Kl:

gravidita

hyperkalemie

bilateralni stendza rendlnich tepen

kasel

riziko zhorSeni renalnich funkei

KI:

gravidita

hyperkalemie

bilateralni stendza rendlnich tepen

sucho v ustech

periferni otoky

Kl:

(verapamil, dithiazem)
méstnavé srde¢ni selhani

AV blokada Il.-Ill. stupné
zhor$eni bronchidlni obstrukce
erektilni dysfunkce

zhorseni ICHDKK

Kl:

AV blokada Il.-ll. st.

posturalni hypotenze
hypokalemie (thiazidy)

Kl:

dna (thiazidy)

renalni selhani (thiazidy)
hyperkalemie (kalium Setfici)
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mellitus, nepfiznivé ovlivnéni vahy, ovlivnéni inzuli-
nové senzitivity a zmény v lipidovém profilu. AvSak
tyto U¢inky jsou minimalni nebo zcela chybi pfi uziti
betablokator(i s vazodilatacnim G¢inkem, jako jsou
carvedilol a nebivolol (5).

Taktéz diuretika vedou k vy$Simu vyskytu nové
vzniklého diabetes melitus a maji dalSi nepfiznivé
metabolické ucinky, pfedevsim thiazidova diuretika
ve vy$Sich davkach. Proto jejich uziti jako léku prvni
volby neni doporu¢ovéno u pacientli s MS.

Bohuzel v sou¢asné dobé nemame vétsi studie,
které by pfinesly vysledky o l1é¢bé vysokého krevni-
ho tlaku u MS.

Mizeme tedy shrnout, Ze v souc¢asné dobé je
dobie zndm dopad urcitych typd antihypertenziv na
metabolizmus sacharidd, potazmo lipidu, a jejich
vztah napt. k metabolické kontrole pfi manifestnim
diabetes mellitus 2. typu. Z tohoto hlediska se jako
nejlepsi jevi ACE inhibitory, AT.-blokatory a I1-imi-
dazolinovi agonisté, které zlepSuji inzulinovou sen-
zitivitu. V druhé Fadé jsou blokatory kalciovych ka-
nalli zejména dihydropyridinového typu, které jsou
metabolicky neutralni. Metabolicky nepfiznivé je
naopak plsobeni betablokatortl a diuretik zejména
thiazidovych. Je-li jejich pouziti napf. pro urcita pfi-
druzena onemocnéni presto zadouci, je vhodné volit
betablokatory ze skupiny kardioselektivnich nebo ze
skupiny s ISA aktivitou, které zasahuiji do metaboliz-
mu sacharidl a lipidi méné, a diuretika volit nejvyse
do kombinace v malych davkach zejména z kalium
Setficich latek nebo metabolicky zfejmé neutrélni-
ho indapamidového typu. V pfipadé betablokatorl

Novinky v gastroenterologii a hepatologii / Julius Spi¢dk a kolektiv

Kniha podava podrobny prehled zasadnich novinek v daném oboru od zakladni teorie az po chirurgickou lé¢- Novinky -
bu. Zamyslenym specifikem publikace je zna¢na podrobnost, aktualnost a diraz na védecky pfistup. Jedna :ﬁ:?:;’;:f" g

se proto o publikaci vysoce odbornou. Néktera z témat dosud nebyla v nasich zemich domacimi autory sys-
tematicky a podrobné zpracovana. Takovymi tématy jsou napfiklad: Genetika alkoholického poskozeni jater,
Kapslova endoskopie, Mukosektomie, Vybér na ekaci listinu transplantace jater a Cysticka onemocnéni pan-
kreatu. Autorsky kolektiv je slozen z odbornik( mladsi a stfedni generace, ktefi maji s danou problematikou
velkou osobni a prezentacni zku$enost. Kniha je uréena v§em gastroenterologtim, hepatologlim, vSeobecnym

internistdm a chirurglm.

kardioselektivniho typu lze zejména pro pacienty
sischemickou chorobou srdecni fici, ze jejich kardio-
protektivni U¢inek bude vétSinou nad nezadoucim
metabolickym potencialem pfevazovat.

Vzhledem k obtiZnosti dosaZeni cilovych hodnot
je tfeba maximalné vyuzivat kombinacni terapii, kde
zakladem maji byt AT,-blokatory nebo ACE inhibi-
tory (9).

PREHLEDOVE CLANKY

V péci o tyto pacienty by méla byt zd(iraznéna ne-
farmakologicka lécha a farmakologicka vzdy pokud
je hodnota krevniho tlaku 140/90mm Hg a vy$si.
Lékem prvni volby jsou blokatory renin-angiotenzi-
nové osy (ACE-I, sartany). Pokud je lé¢ba nedosta-
¢ujici, je tfeba kombinovat tyto Iéky s blokétory kalci-
ového kanalu, centralné plsobicimi Iéky (rilmenidin,
moxonidin, urapidil) ev. s malou davkou thiazidového

diuretika.

Zavér
Hypertenznim jedincim s MS by méla byt vé-
novana maximaini pozornost vzhledem k vysoké
prevalenci v populaci, k astému poskozeni cilovych
organil a zvySenym markerdm zénétlivé aktivity.
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