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Prevalence metabolického syndromu (MS) je diky epidemii obezity na vzestupu. Jednotlivé slozky MS se navzajem ovliviiuji a spole¢né
s hypertenzi potencuji riziko kardiovaskularnich onemocnéni. V terapii hypertenze u MS by mély byt upfednostriovany léky s pfiznivym

metabolickym plisobenim na ostatni slozky MS. Farmakologicka Ié¢ba hypertenze u osob s MS se fidi stejnymi pravidly jako u diabetik.
Méla by byt zahajena pfi hodnoté krevniho tlaku = 140/90 mmHg. Pfesna cilova hranice u diabetu dosud nebyla stanovena. Vétsina
pacientll vyZzaduje k dosazeni poklesu pod 140/90 mmHg kombina¢ni lé¢bu s diirazem na upfednostnéni terapie antihypertenzivy
ze skupiny ovliviiujici systém renin-angiotensin. V neposledni fadé je pro progndzu pacienta téz dilezité myslet i na farmakologické

ovlivnéni vsech ostatnich slozek MS.
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Prevalence of metabolic syndrome (MS) is rising as a consequence of obesity epidemic. The components of MS are related to each other
and together with hypertension represent a hight risk for cardiovascular diseases. Antihypertensive drugs with favorable metabolic
efect should be chosen for treatment of hypertension in MS. Treatment of hypertension in patients with MS follows the same rules as
in diabetics. Pharmacotherapy is indicated when blood pressure values reach = 140/90 mmHg. In diabetics, the exact target for blood
pressure has not been determined yet. A combination therapy is usually necessary to achieve a decrease of blood pressure under 140/90
mmHg in patients with diabetes and ACE-I/sartans medication should be prefered. Finally, there is a prognostic relevance to involve the

rest components of MS pharmacologically.

Key words: hypertension, metabolic syndrome, type 2 diabetes, obesity.

ArteridInf hypertenze (AH) je onemocnénf
velmi vyznamné pro morbiditu a mortalitu po-
pulace. Jeho patogeneze je vsak stale nejasna.
Vedle genetickych faktord jde o onemocnént
asociované se snizenou fyzickou aktivitou a star-
nutim (1). Zejména u Zen je pozorovan strméjsi
vzestup systolického krevniho tlaku v zavislosti
na véku (2), resp. u postmenopauzalnich Zen pak
krevni tlak stoupd s délkou trvani menopauzy (3).
Nepochybné jsou vztahy krevniho tlaku k tzv.

metabolickému syndromu (MS) (4) — definice
MS viz tabulka 1.

Viscerdlnf obezita patfi k zakladnim slozkdm
MS a nepochybné se podili na fizenf krevniho
tlaku. Nadmérny hmotnostni pfirdstek mdze
zvysovat riziko arteridlnf hypertenze o 65 a7z 75 %
(5). Déle se pak na regulaci krevniho tlaku podilejf
patofyziologické déje majici s obezitou primou
souvislost. Jedna se o mechanismus aktivace

Tabulka 1. Definice metabolického syndromu navrzend Svétovou a Evropskou diabetologickou spo-
le¢nosti (IDF a EASD) z roku 2005. Zakladni podminkou je pfitomnost abdominalni obezity. Obvod
pasu musi byt nad uvedenou hranici. Tato hranice je pfitom odlisnd pro néktera etnika.

muzi zeny
Evropa a USA > 94 cm >80cm
Jizni Asie a Cina >90 cm >80cm
Japonsko >85cm >90cm
Pfitomnost alesponi 2 ze 4 nasledujicich slozek:
triglyceridy > 1,7 mmol/I
hypertenze, krevnf tlak > 130/85 mmHg
glykémie > 5,6 mmol/I nebo oGTT ve 2. hodiné 7,8-11 mmol/I

Zeny muzi
HDL-cholesterol < 1,1 mmol/Il < 0,9 mmol/I
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sympatického nervového systému na jedné stra-
né a retenci sodiku zvysenim zpétné absorpce
v ledvinnych tubulech na strané druhé spolu se
signifikantnim vzestupem hladin plazmatického
reninu, angiotensinogenu, angiotensinu Il a al-
dosteronu. Svoje uplatnéniv podobé zvyseného
potencialu k poskozeni cévni stény maji inzulino-
va rezistence a subklinicky zanét a v neposledni
fadé také leptin pfedstavuje mozné spojeni mezi
obezitou a vznikem arteridIni hypertenze (6, 7).
Rovnéz nékteré jiné adipokiny, jako napt. angio-
tensinogen produkovany tukovou tkanf (7) nebo
hypoadiponektémie (8) a hypogrelinémie (9),
jsou vyznamnymi plsobky v regulaci krevniho
tlaku u obéznich.

Diabetes mellitus 2. typu (DM2) je nejzévaz-
néjsi komponentou MS (10), pficemZ soubéh
diagnéz DM2 a AH prognézu téchto pacientl
déle zhorsuje (11). Studie UKPDS ukazala, ze lé¢ba
AH je tak jednim z nejvyznamnéjsich opatfenf
v 1é¢bé diabetu (12). U osob s DM2 je AH Castéjsf,
a to zejména v Zenské populaci (2). Prevalence
AH u diabetikd 2. typu je velmi vysokd i pfi ab-
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senci mikroalbuminurie (71 9%). S prlkazem mik-
roalbuminurie stoupd az na 90% (10, 13).

Lécebné opatieni AH u pacientl s MS jsou
prakticky totoZzna s postupem farmakologické
lécby AH u diabetu. V principu zahrnuji nefar-
makologickd opatfeni a farmakoterapeutické
postupy (11). Dle Evropské spolecnosti pro hy-
pertenzi ma byt u diabetikd zahajena lécba hy-
pertenze pfi hodnotach krevniho tlaku > 140/90
mmHg (14). Tradi¢né doporucovana cilova hod-
nota krevniho tlaku u diabetik < 130/80 mmHg
(15) oporu v mediciné zalozené na ddkazech
nema (16) a ukdzalo se, Ze u vétsiny pacientd
je prakticky nedosazitelnd. U nemocnych s MS
a normalnim ¢i vy$$im normalnim krevnim tla-
kem a izolovanym subklinickym organovym
postizenim (hypertrofie levé komory srdec¢ni,
zvysend intimo-medidlni tloustka, vzestup rych-
losti pulzové viny, snizend glomerudlni filtrace
dle MDRD a mikroalbuminurie ¢i proteinurie)
nejsou EBM (Evidence Based Medicine — me-
dicina zaloZend na dikazech) podloZzena da-
ta pro prospéch z lé¢by antihypertenzivy (17).
Pro zahajeni antihypertenzni Ié¢by u diabetikd
s vyssim normalnim krevnim tlakem nejsou rov-
néz dostate¢né dikazy. Presto tento postup
Ize u diabetikd doporucit opiraje se o dikazy
pfiznivého pdsobeni na prevenci zhorseni ¢i
dokonce zlep3eni orgdnového poskozeni, prede-
vsim pak mikroalbuminurie (11, 17). U diabetikd je
¢asto k efektivnimu snizeni krevniho tlaku nutna
kombinovana farmakologickd lé¢ba. Inhibitory
angiotensin-konvertujictho enzymu (ACE-I) by
mély byt pro svdj mimoradny nefroprotektivni
efekt vzdy soucasti (13, 17).

Nefarmakologické postupy jsou soucasti
léCby viech nemocnych s hypertenzi. Jedna se
o rezimova opatfen{ v podobé zanechani kou-
feni, redukce télesné hmotnosti u osob s nad-
vdhou a obezitou, zafazeni pravidelné fyzické
aktivity aerobniho typu, omezeni konzumace
alkoholu a soli v¢etné medikace podporujici
retenci sodiku a vody (nesteroidni antiflogisti-
ka, sympatomimetika, u citlivych Zen kortikoidy
a pfipadné steroidni kontraceptiva) (18).

U pacientl s MS je tfeba komplexni inter-
vence vsech slozek MS. Kromé intenzivni far-
makoterapie hypertenze je tfeba v indikovanych
pripadech spravné volit antidiabetickou 1é¢bu,

hypolipidemika s pfihlédnutim na rezidudlnf
riziko a neopomenout téz terapii antiobeziti-
ky (Xenical Roche, Orlistat Sandoz, Obesimed
Forte) (10, 18).

ACE-I/sartany jsou léky, které vedle Gcinku
na snizovani krevniho tlaku pUsobi také vy-
znamné kardio-, vazo- a renoprotektivné. Majf
tudiZz nezanedbatelny vyznam v ovlivnénf pro-
gndzy pacienta, a proto jsou lékem prvni volby
unemocnych s diabetem (18). Zaroverr maji
potencidl manifestaci diabetu oddalovat (19).
Lze je uzivat bud v monoterapii, nebo v kom-
binaci s jinymi antihypertezivy. Antihypertenzni
Uc¢inek ACE-I/sartant se optimalné potencuje
kombinaci s blokatory kalciového kanélu nebo
malou davkou diuretik. Napfiklad ale vysledky
studie STAR dokladaji, Ze u pacientl s poruse-
nou glukdézovou toleranci, normalnimi funk-
cemi ledvin a hypertenzi snizuje kombinace
ACE-I + Ca-blokator v porovnani s fixni kom-
binaci sartan + diuretikum riziko nové vznik-
lého diabetu; diuretika tedy pravdépodobné
i v kombinaci alterujf inzulinovou sekreci ci
citlivost na inzulin (20). Dle studie BENEDICT
u diabetikl s hypertenzi a normoalbuminurif
ACE-I v monoterapii ¢i v kombinaci s verapami-
lem v porovnani s vétvi lé¢enou pouze verapa-
milem snizuji incidenci, resp. zpomaluji progresi
mikroalbuminurie (21). ACE-I by tak u pacietnd
s hypertenzi, diabetem a normalnimi rendlnfmi
funkcemi mély byt v terapii krevniho tlaku Ié-
kem volby (22). Dle vysledkd studie LIFE snizuje
losartan oproti atenololu vice kardiovaskularnf
i celkovou mortalitu u nemocnych s hypertrofif
levé komory srdec¢ni (23). U vsech hypertonikd
je pak vhodné po zahajeni lé¢by ACE-I/sartany
provést kontrolu renalnich funkci a mineralo-
gramu vzhledem k moZnosti zhorseni funkcf
ledvin v pfitomnosti stendzy renalni tepny/
tepen (11, 18).

Ca-blokatory jsou na rozdil od ACE-I a diure-
tik metabolicky neutrdlni. Jejich antihypertenzni
ucinek spociva v navozeni systémové vazodi-
latace, ¢imz zlepsuji periferni prdtok. Priznivé
ovliviuji téz regresi hypertrofie levé komory
srdecnf (18) a v kombinaci s ACE-I i inzulinovou
senzitivitu (13).
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Diuretika by se u pacientd s MS méla po-
davat pouze v malych déavkach, pfi nutnosti
trojkombinace antihypertenziv jako lék treti
volby k blokatordm systému renin-angioten-
sin a Ca-blokatordm. Thiazidova diuretika mo-
hou alterovat metabolismus lipidd a pfispivat
ke vzniku DM2 (11), u redukovanych malych
davek ale jen s malym rizikem (13). U osob s MS
by se v monoterapii ¢i pIné davce jisté podavat
neméla (24). Nethiazidova diuretika (metipamid,
indapamid) nezasahuji do metabolismu lipidd,
nealteruji glykoregulaci, a Ize je tudiz v lé¢bé
hypertenze u diabetu pouzit (13). V pfipadé
vzniku hypokalémie s potencidlné negativnim
plUsobenim na inzulinovou senzitivitu by se
ddvka diuretika méla sniZit a kalium substituo-
vat (11). Antihypertenzni t¢inek ACE-I je v kom-
binaci s malou davkou thiazidovych diuretik
¢i indapamidu jinak velmi dobfe potencovan
(11, 13). Ve studii ADVANCE u pacientt s DM2,
u kterych byla ke stavajici antihypertenzni te-
rapii pfidana fixni kombinace perindopril +
indapamid, doslo za prdmérnou dobu 4,3 roku
k poklesu systolického a diastolického krevniho
tlaku a ke statisticky signifikantnimu 9% snizent
hlavnich makro- a mikrovaskularnich pfihod
véetné smrti (25). Prinos v prevenci vzniku vel-
kych kardiovaskuldrnich pfihod z antihyper-
tenznf 1é¢by malymi dédvkami chlorthalidonu
pro diabetiky s izolovanou systolickou hyper-
tenzf doklada studie SHEP (26).

Alfablokatory jsou bud metabolicky neut-
ralni, ¢i dokonce Ucinkuji pozitivné. Pro paci-
enty s MS jsou vhodné jako Ctvrty ¢i paty lék
do kombinace u tézsich forem hypertenze (11).
Doxazosin, blokétor perifernich alfa-receptord,
zlepSuje parametry diabetické dyslipidémie
(zvysuje HDL-cholesterol, snizuje triglyceri-
dy) (27), zlep3uje inzulinovou senzitivitu (10)
a rovnéz byl u néj popsan mirny efekt na sni-
zovani celkového cholesterolu (24). U cent-
rélné pusobicich latek preferujeme ve stejné
pozici jako u alfablokétord Iéky Il. generace
(rilmenidin, moxonidin), nebot v porovnani
s preparaty I. generace (a-methyldopa, clo-
nidin, guanfacin) maji mensi vyskyt vedlej-
sich ucinkd (11). U rilmenidinu a moxonidinu
byl prokdzan velmi vyrazné pozitivni efekt
na inzulinovou senzitivitu (10) a dle studie
CAMUS (28) u obéznich [é¢enych moxoni-
dinem i statisticky signifikantni hmotnostnf
ubytek. Zajimavé a pro pacienty s MS jisté
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prospésné je, ze pokles hmotnosti a efekt na
systolicky i diastolicky tlak byl v této studii nej-
vice vyjadien u pacientd s nejvyssim stupném
obezity a jen minimalné u nemocnych s nor-
malni hmotnosti. To ukazuje, Ze moxonidin
se pro obézni diabetiky i nediabetiky v [é¢bé
hypertenze jisté vyrazné hodi.

Je zndmo, Ze predevsim neselektivni beta-
blokétory (BB) negativné ovliviuji inzulinorezis-
tendi, glykoregulaci (zvysuji glykémii) a diabetic-
kou dyslipidémii (mirné snizuji HDL-cholesterol
a zvysujf triglyceridy) (11, 13, 18). Je to navozeno
kombinaci rznych mechanismu. Za prvé snize-
nim pratoku v mikrocirkulaci v pfi¢né pruhova-
ném svalu, coz je pfimy dlsledek neselektivni
blokady beta-adrenergnich receptord. Za dru-
hé sniZzenim rychlosti intraceluldrnf eliminace
glukoézy. Tento mechanismus ale nebyl dosud
zcela probddan. Disledek cisté beta-blokady
mohou pfiznivé modifikovat preparéty s pridat-
nymi vlastnostmi, jez pak nealteruji metabolis-
mus glukézy ani lipidovy profil. Jedna se napf.
o simultanni alfa-lyticky ucinek carvedilolu ¢i
vazodilata¢ni plsobeni nebivololu (24). BB viak
ovliviiuji progndzu a jsou plné indikovany u dia-
betikll se vsemi formami ischemické choroby
srdecni (11,18, 24).

Prevalence MS je diky epidemii obezity na
vzestupu. Jednotlivé slozky MS se navzdjem
ovliviuji a spole¢né s hypertenzi potencuii riziko
kardiovaskularnich onemocnéni.V terapii hyper-
tenze u MS by mély byt upfednostrovany léky
s pfiznivym metabolickym pUsobenim na ostat-
ni slozky MS. Farmakologicka lécba AH u osob
s MS se fidi stejnymi pravidly jako u diabetikd.
Meéla by byt zahdjena pfi hodnoté krevniho tlaku
> 140/90 mmHg. Pfesné cilové hranice u diabetu
dosud nebyla stanovena. Vétsina pacient( vy-
7aduje k dosazenf poklesu pod 140/90 mmHg
kombinacni lécbu s dirazem na upfednostnénf
terapie antihypertenzivy ze skupiny ovlivAujici
systém renin-angiotensin. V neposledni fadé

je pro prognézu pacienta dilezité téZ myslet
i na farmakologické ovlivnéni vsech ostatnich
slozek MS.
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