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Úvod
Arteriální hypertenze a chronické srdeč-

ní selhání (CHSS) mají z epidemiologického 

hlediska mnohé společné charakteristiky. 

Společné jsou vysoká prevalence ve vyspě-

lých zemích, stoupající výskyt se zvyšujícím 

se věkem a velmi významný podíl na celkové 

mortalitě. V případě obou onemocnění hra-

jí velkou roli genetické faktory i životní styl. 

Podstatný je přímý kauzální vztah, kdy CHSS 

je následkem a příčinou arteriální hypertenze 

(dále jen hypertenze). Hypertenze sama o sobě 

se takto podílí na vzniku CHSS asi v 6–10 %. 

Hypertenze je však významným rizikovým fak-

torem pro vznik ischemické choroby srdeční, 

která je hlavní příčinou CHSS až v 70 %.

Charakter obou onemocnění vykazuje ta-

ké podobné rysy. V obou případech hovoříme 

o procesu, který má progresivní charakter a ve-

de ke strukturálním změnám, jejichž důsledky 

se projeví v celém organizmu. Strukturálním 

změnám, remodelaci cévní stěny a remodelaci 

myokardu v obou případech předchází neu-

rohumorální odezva s mnohočetnými účinky 

produkovaných mediátorů, které se navzájem 

ovlivňují. Nápadná je nerovnováha vazoaktiv-

ních působků s převahou vazokonstrikčních 

a zároveň promitogenních v obou entitách. 

Některé společné patofyziologické aspekty jsou 

pak účinně ovlivnitelné společnou farmakote-

rapií. V případě CHSS je rámec doporučených 

léků mnohem užší, s léčbou hypertenze se však 

zcela překrývá.

Patofyziologické aspekty
CHSS je syndrom, při němž má pacient ty-

pické symptomy, kterými jsou dušnost a úna-

va při zátěži či v klidu, známky retence tekutin 

a objektivně prokázaná porucha funkce srdce. 

Obrázek 1 ukazuje zjednodušené schéma pato-

fyziologie syndromu, kdy v návaznosti na poru-

chu srdeční funkce dochází k aktivaci neurohu-

morálních mechanizmů s následnou progresivní 
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Farmakoterapie esenciální arteriální hypertenze představuje účinnou prevenci rozvoje remodelace myokardu a vzniku chronického 

srdečního selhání (CHSS). Pokud není i při zavedené farmakoterapii CHSS krevní tlak dobře kontrolován, je vždy indikace k dalšímu 

léčebnému ovlivnění. K dispozici je kombinační léčba inhibitory RAAS systému, ACE-I a ARB za přísné kontroly kalemie a ledvinových 

funkcí. Z toho postupu mají prospěch zejména pacienti s nadějí na reverzní remodelaci myokardu a nemocní v pokročilejších fázích one-

mocnění dlouhodobě léčeni ACE-I, u nichž předpokládáme fenomén úniku. Novou velmi nadějnou možnost představuje přidání přímého 

inhibitoru reninu-aliskirenu, jehož efekt na ovlivnění mortality nemocných s CHSS musí být ještě potvrzen. Pokud nelze kombinovanou 

blokádou RAAS dosáhnout normalizace krevního tlaku, nebo není tato léčba tolerována, přichází v úvahu přidání amlodipinu. Centrální 

sympatolytika nejsou vhodná. Podstatné je vyloučit možnou odstranitelnou příčinu hypertenze.
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Arterial hypertension and chronic heart failure

Pharmacotherapy of the essential hypertension is the effective prevention of the development of chronic heart failure (CHF). If blood 

pressure is not even in the complete heart failure pharmacotherapy well controlled, it is the indication for further therapeutic influence. 

A combination of treatment is available – with inhibitors of RAAS system, ACE-I and ARB under strict control of potassium levels and 

renal functions. This approach will benefit in particular patients with hope to myocardial reverse remodeling and in patiens in advanced 

stages of a disease, receiving ACE-I in the long term with assumptive escape phenomenon. New option is to add a renin-direct inhibitor 

aliskiren, whose effect on the mortality must still be confirmed. If we cannot achieve normalisation of blood presure despite combined 

block of RAAS or is this treatment intolerable, addition of amlodipine is possible. Central sympathetic inhibitors are not advisable. It is 

essential to exclude a secondary hypertension.
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Obrázek 1. Základní principy patofyziologie syndromu CHSS
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přestavbou myokardu na makroskopické i ultra-

strukturální úrovni. Výsledkem je remodelace 

myokardu s další alterací srdeční funkce. Počátek 

této bludné spirály obvykle odvíjíme od poruchy 

funkce levé srdeční komory z různých příčin. 

V případě hypertenze jako primární příčiny CHSS 

stojí na počátku zvýšení afterloadu se všemi ná-

sledky, jak je ukazuje obrázek 2. V patofyziologii 

hypertenze se však mimo jiné podílí aktivace 

renin-angiotenzinového systému (RAAS), sym-

patoadrenální osy (SAS), edotelinového systému, 

vasopresinu i v případě, kdy syndrom CHSS není 

vyjádřen. Takto disponovaní jedinci s esenciální 

hypertenzí tak mohou vyvinout CHSS komplex-

nějším způsobem, než je prostý vzestup after-

loadu, a „bludnou spirálu“ rozvoje CHSS bychom 

pak mohli odvíjet právě od neurohumorální 

aktivace. Tato posloupnost by vysvětlila fakt, kdy 

někteří pacienti s relativně krátkou anamnézou 

manifestního srdečního selhání, u nichž došlo 

po zavedení účinné farmakoterapie k norma-

lizaci systolické i diastolické funkce LK a nemají 

žádné klinické ani laboratorní známky CHSS, 

po vysazení farmakoterapie (inhibitory angio-

tenzin-konvertujícího enzymu-ACE-I, blokátory 

AT1 receptoru pro angiotenzin II-ARB, betablo-

kátory) opět vyvinou nejprve asymptomatickou 

dysfunkci LK a posléze i syndrom CHSS se všemi 

jeho atributy. Klinické zkušenosti ukazují, že tato 

situace nastává i u nemocných, kteří jsou po 

svévolném vysazení farmak normotenzní.

Farmakoterapie
Farmakoterapie hypertenze s dosažením 

cílových hodnot krevního tlaku představuje 

prevenci rozvoje CHSS. Blokátory RAAS jsou 

v prevenci rozvoje srdečního selhání účinnější 

než blokátory kalciového kanálu (1). V případě již 

rozvinutého syndromu chronického srdečního 

selhání je indikováno vždy zavedení kompletní 

kombinační léčby podle stupně srdečního se-

lhání, jak ukazuje obrázek 3.

Normalizace krevního tlaku je indikovaná, 

pokud hypertenze trvá i při kompletní zavede-

né farmakoterapii CHSS. Léčebné možnosti se 

v tomto případě zužují. Ověřenou a bezpečnou 

možností je přidání amlodipinu k zavedené tera-

pii (2), oproti tomu centrální inhibitory sympati-

ku, blokátory imidazolinových receptorů, zvyšují 

u pacientů s CHSS mortalitu a jejich podávání 

nelze doporučit (3).

Nabízí se možnosti kombinační terapie 

ACE-I a ARB. Ve studii VALHEFT mělo přidání 

valsartanu k zavedené terapii neutrální vliv na 

mortalitu, snížilo však potřebu hospitalizací pro 

srdeční selhání o 27,5 % a snížilo pravděpodob-

nost dosažení kombinovaného cíle (úmrtí, in-

cidence resuscitace, hospitalizace pro srdeční 

selhání, podání i. v. inotropik nebo vazodilatační 

terapie) o 13,3 % (4). Největší efekt na snížení 

kombinovaného cíle mělo přidání valsartanu 

u nemocných ve třídě NYHA III a IV. Více než 60 % 

zařazených nemocných bylo však ve funkční 

třídě NYHA II. Velmi zajímavý byl pozitivní vliv 

na reverzní remodelaci LK. Kombinační léčba 

ACE-I a ARB signifikantně zlepšila systolickou 

funkci LK a snížila konečný diastolický objem 

LK (5). Prospěch z kombinační léčby ACE-I a ARB 

u nemocných v pokročilejších fázích CHSS po-

tvrdila studie CHARM – Added. Více než 75 % 

zařazených nemocných bylo ve funkční třídě 

NYHA III a IV (6). Výsledky studie VALLIANT ukáza-

ly, že přidání valsartanu ke kaptoprilu v časném 

období po infarktu myokardu u nemocných 

s dysfunkcí LK není přínosné (7).

Obrázek 4 ukazuje možné indikace kombi-

nační terapie ACE-I a ARB u nemocných s CHSS. 

Kombinační léčba je přínosná u nemocných 

s krátkou anamnézou manifestní srdeční in-

suficience neischemické etiologie s nadějí na 

reverzní remodelaci myokardu. Naše vlastní 

klinické zkušenosti potvrzují přínos přidání ARB 

Obrázek 4. Možné indikace kombinační terapie ACE-I a ARB u chronického srdečního selhání
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Obrázek 2. Patofyziologie vztahu mezi arteriální hypertenzí a srdečním selháním
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Obrázek 3. Farmakoterapie CHSS podle stadia NYHA
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v léčbě této skupiny nemocných. Další indikací 

je právě arteriální hypertenze u CHSS. Pacienti 

v pokročilejších fázích srdečního selhání mají 

prospěch z přidání ARB pravděpodobně pro 

vyčerpání účinku ACE-I při fenoménu úniku, 

kdy dochází k syntéze angiotenzinu II převážně 

non-ACE cestou (8). Předpokladem kombinační 

terapie ACE-I a ARB je v každém případě pečlivá 

monitorace kalemie a renálních funkcí.

Novou nadějí v terapii CHSS je přímý inhibi-

tor reninu aliskiren. Blokádou reninu na počát-

ku RAAS kaskády dochází po podání aliskirenu 

k poklesu plazmatické reninové aktivity (PRA), 

koncentrace angiotenzinu I i II, k poklesu systé-

mového tlaku bez reflexní tachykardie. Aliskiren 

má vazodilatační účinek, antiproliferační účinek 

v cévní stěně i myokardu, snižuje proteinurii, 

inhibuje apotózu podocytů (9). Míra poklesu 

systémového tlaku vyvolaná podáním aliskire-

nu v dávce 10 mg/kg je srovnatelná s účinkem 

valsartanu ve stejné dávce. Antihypertenzní 

účinek aliskirenu je potencován kombinací 

s hydrochlorothiazidem. Výhodou je, že aliski-

ren inhibuje vzestup PRA vyvolaný jak hydro-

chlorothiazidem, tak ACE-I nebo ARB. Přidání 

aliskirenu k léčbě amlodipinem, ACE-I nebo ARB 

vede k většímu poklesu systémového tlaku než 

monoterapie. Na základě výsledků studie AVOID 

(599 nemocných) (10), ve které byl zkoumán 

efekt na proteinurii u diabetiků, je aliskiren do-

poručen nemocným s diabetem a nefropatií 

nezávisle na výši systémového tlaku. Další do-

končené krátkodobé studie v rámci projektu 

ASPIRE HIGHER, zaměřeného na výzkum účinků 

aliskirenu u hypertoniků, diabetiků, pacientů 

s poruchou ledvinových funkcí, nemocných 

po infarktu myokardu a se srdečním selháním, 

ukazují na potenciál aliskirenu ovlivnit mimo jiné 

remodelaci myokardu a hladinu natriuretických 

peptidů. Studie ALLAY (456 nemocných) (11) 

prokázala vliv aliskirenu na regresi hypertrofie 

LK, kdy kombinační léčba aliskirenem a losarta-

nem vedla k většímu poklesu masy levé komory 

než samotná monoterapie, výsledek však nebyl 

statisticky významný. Probíhající studie ASPIRE 

má zhodnotit vliv aliskirenu na remodelaci levé 

komory srdeční po infarktu myokardu. Ve studii 

ALOFT (302 pacientů, NYHA II-IV) došlo ke sníže-

ní koncentrace hladiny BNP po 12 týdnech léčby 

aliskirenem u nemocných se srdečním selháním 

léčených ACE-I nebo ARB a betablokátorem (12). 

Všechny studie v rámci projektu ASPIRE HIGHER 

včetně studie AGELESS u starších hypertoniků 

prokázaly velmi dobrou snášenlivost aliskirenu. 

V současné době probíhají další studie s aliski-

renem u pacientů s CHSS. Studie ASCENT je 

zaměřena na diastolické srdeční selhání, stu-

die ATMOSPHERE zkoumá efekt aliskirenu na 

prognózu nemocných s chronickým srdečním 

selháním NYHA II-IV léčených enalaprilem (13), 

ve studii ASTRONAUT je aliskiren podáván 

u nemocných hospitalizovaných pro srdeční 

selhání (14). U pacientů s CHSS s nedostatečně 

kontrolovanou hypertenzí současné poznatky 

dovolují přidání aliskirenu k zavedené terapii za 

předpokladu monitorace kalemie a ledvinových 

funkcí.

Závěr
Farmakoterapie arteriální hypertenze před-

stavuje účinnou prevenci rozvoje syndromu 

CHSS. V případě rozvinutého srdečního selhání 

je indikace k léčbě podle platných doporučení 

včetně titrace dávek léků, které příznivě ovlivňují 

prognózu, k doporučeným nebo nejvyšším tole-

rovaným. Základem farmakoterapie hypertonika 

s CHSS je betablokátor v kombinaci s inhibitorem 

RAAS systému a diuretikem. Tabulka 1 ukazuje 

vhodné betablokátory podle doporučení České 

kardiologické společnosti včetně úvodních a cí-

lových dávek. Z diuretik je v případě zjevných 

známek městnání ve velkém oběhu nejvhodnější 

furosemid, u nemocných bez projevů městnání 

preferujeme hydrochlorothiazid obvykle v dávce 

12,5 mg denně. Kombinaci obou diuretik užívá-

me zvláště v případech, kde se nedaří zvládat 

známky pravostranného selhávání samotným 

furosemidem. Výběr typu ACE-I zcela záleží na 

rozvaze ošetřujícího lékaře, z důvodu compliance 

preferujeme léky s farmakokinetikou umožňující 

podávání v jedné denní dávce. Pokud nemocní 

netolerují ACE-I, je indikace k zavedení léčby 

ARB. Stejně jako u ACE-I považujeme účinek 

ARB na ovlivnění prognózy CHSS za „fenomén 

skupiny“. Obrázek 3 ukazuje možné indikace 

ke kombinační léčbě ACE-I a ARB. Pokud se ne-

daří i přes uvedenou skladbu léků hypertenzi 

kontrolovat, je lékem volby amlodipin. Aliskiren 

lze kombinovat s ACE-I nebo ARB za kontroly 

kalemie a ledvinových funkcí. V případě selhání 

uvedeného postupu je možné doporučit přidání 

blokátorů alfa-1 receptorů.

U nemocných, kteří nejsou normotenzní ani 

při kompletní kombinaci farmak zaměřených 

na CHSS v cílových dávkách včetně diuretika, 

hovoříme o rezistentní hypertenzi. V takových 

případech je důležité myslet na možnou od-

stranitelnou příčinu hypertenze.
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Tabulka 1. Betablokátory doporučené v terapii CHSS

Generický 

název

Úvodní 

dávka (mg)

Cílová 

dávka (mg)

Bisoprolol 1× 1,25 1× 10

Carvedilol 2× 3,125 2× 25

Metoprolol ZOK 1× 25 1× 200

Nebivolol 1× 1,25 1× 10
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