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Jak lécit mirnou hypertenzi?
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Mirna arteridlni hypertenze (hypertenze 1. stupné) je definovana jako krevni tlak mezi 140-159/90-99 mmHg. Farmakologicka
antihypertenznilécba hypertenze je indikovana u nemocnych s manifestnim kardiovaskularnim onemocnénim nebo s vysokym
kardiovaskularnim rizikem. Nedavno publikovana data ukazuji, ze benefit z farmakologické 1é¢by majii nemocni s celkové niz-
kym kardiovaskularnim rizikem. Lé¢bu zahajujeme monoterapii nebo kombina¢ni [é¢bou v nizkych davkach, nejlépe ve formé
fixnich l1ékovych kombinaci, jejichz pouzivani vede k vyssi adherenci k I1é¢bé. Dvojkombinaci [ék(, kterd ma nejsirsi klinické
pouziti, je inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu nebo sartan + blokator kalciovych kanald. Z fixnich Iékovych kombinaci
dostupnych na nasem trhu ma nejvice Udajl o své prospésnosti kombinace perindopril + amlodipin.
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How to manage mild hypertension?

Grade 1 hypertension is defined as a blood pressure of 140-159/90-99 mmHg. The pharmacological antihypertensive treatment is
indicated in patients with manifest cardiovascular complications or in patients with a high cardiovascular risk. Recently published
data shows that also patients with low cardiovascular risk might benefit from antihypertensive treatment. The treatment can
be started either with monotherapy or with dual combination in low doses preferably using fixed dose combination which are
associated with higher adherence to treatment. In most clinical situations we should use combination of angiotensin-converting
enzyme inhibitor of angiotensin receptor blocker with calcium channel blocker. Dual combination of perindopril with amlodipine
has the most data showing its beneficial effect from all fixed dose combinations available in the Czech market.
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Uvod

Za mirnou hypertenzi neboli hypertenzi
1. stupné povazujeme hodnoty TK 140-159/90—
99 mmHg. Nutno podotknout, Ze dle doporuce-
ni Ceské i Evropské hypertenzni spole¢nosti (1,
2) jde o primér ze 2. a 3. méfeni béhem jedné
klinické navstévy. Tyto zvysené hodnoty TK musf
byt zachyceny opakované (nejméné 2 klinické
navstévy). Tedy nefidime se jedinou zméfenou
hodnotou TK. Tento ¢ldnek shrnuje soucasné
nadzory na lé¢bu mirné hypertenze.

Lécit nebo nelécit?
Podle novych ¢eskych doporuceni pro l1é¢bu
hypertenze (1) zahajujeme u téchto nemocnych

|éCbu antihypertenzivy do 1 mésice, pokud maji
opakované naméfené hodnoty TK v tomto pas-
mu a zndmky subklinického orgdnového posti-
Zeni (hypertrofie levé komory srdecni, systolicka
a diastolickd dysfunkce, sonograficky prokéza-
né ztlusténi arteridIni stény, zvysenou rychlost
aortalni pulzni viny, snizeny pazné-kotnikovy
index (< 0,9), snizenou glomerularnifiltraci nebo
albuminurii), manifestni kardiovaskularni nebo
ledvinné onemocnéni, cukrovku, metabolicky
syndrom, ¢i SCORE > 5 %. U ostatnich nemoc-
nych je mozné doporucit rezimova opatfen
a v pfipadé pretrvavajici hypertenze zahdjit
lé¢bu po 3 mésicich. U mladych, jinak zdravych
jedincd, je mozné vyckat i déle. Evropskd dopo-

rucenti jsou ve shodé s ceskymi. Dllezité je tedy
zohlednit nejen hodnotu TK, ale zvaZit celkové
kardiovaskuldrni riziko. Cilem antihypertenzni
|éCby je pfedevsim snizenf rizika kardiovasku-
larnich komplikaci.

U nemocnych s celkové nizkym kardiovasku-
[arnim (KV) rizikem byla situace dlouho nejasna.
PFicinou bylo pfedeviim to, Ze tito nemocni nebyli
pilis ¢asto zafazovani do randomizovanych klinic-
kych studif. Nicméné v nedavné dobé bylo publi-
kovano nékolik meta-analyz, prokazujicich redukci
kardiovaskuldrniho rizika i u téchto nemocnych
(3, 4). Snizeni TK 0 prdmémé 7/4 mmHg u téchto
nemocnych bylo spojeno s 21% sniZenich rizika
cévni mozkové prihody, 12% snizenim rizika is-
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chemické choroby srdecnia 19% snizenim celkové
mortality. Dalsi metanalyza ukazuje snizeni celkové
mortality a vyskyt zavaznych kardiovaskularnich
komplikaci u nemocnych se vstupnihodnotou STK
nad 140 mmHg, ale ne nizsi nez tato hodnota (5).

U nemocnych starsich 65 let s nizkym nebo
stfednim KV rizikem se navic fidime celkovym
stavem nemocného. Lé¢bu zahajujeme pouze
u nemocnych s dobrou kvalitou Zivota. Studie
HOPE-3 ukézala benefit antihypertenzni [écby
u nemocnych s celkové nizkym az stfednim KV
rizikem a prdmérnym vékem 66 let (pouze 22 %
bylo jiz lé¢eno antihypertenzivy) (6). Ve specific-
kych situacich zvazujeme zahdjit farmakologic-
kou lé¢bu i u nemocnych s vysokym normalnim
tlakem (TK 130-139/85-89 mmHg opakované)
(1). Jedna se o nemocné s velmi vysokym kar-
diovaskuldrnim rizikem, pfedevsim o nemocné

s prokdzanou ischemickou chorobou srdecni (2).

Jaky je cilovy TK?

Obecné je cilovd hodnota TK pod 140/90,
u nemocnych, ktefi toleruji nizsi hodnoty TK,
pak 120-129/80-85 mmHg (2). U starsich ne-
mocnych je nutné zohlednit jejich celkovy stav,
mobilitu, sebeobsluznost, riziko padd apod. Je
jasné, Zze u velmi kfehkych nemocnych se nebu-
deme snazit snizit TK velmi radikalné.

Jaké léky volit?

Ceska doporuceni pro lécbu hypertenze (1)
uvadéji, ze u nemocnych s mirnou hypertenzi
mU0zeme volit bud' monoterapii nebo dvojkom-
binaci antihypertenziv v nizkych davkach, nej-
|épe ve formé fixni Iékové kombinace. V evrop-
skych doporucenich je uvedeno, Ze mame zvazit
monoterapii U nemocnych s STK < 150 mmHg.
Jinak je jasnou volbou pouziti fixni Iékové kom-
binace. Davérné zndmé metaanalyza jasné uka-
zala vyhodu pouZzivani kombinacni lé¢by oproti
navysovani davek jednoho antihypertenziva (7).

Nejvice preferovanou kombinaci je ACEl +
blokator kalciovych kanall (BKK). Toto tvrze-
ni je zaloZzeno predevsim na vysledcich studif
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ACCOMPLISH a ASCOT-BPLA u hypertonikd
s vysokym KV rizikem (8, 9). Proto bychom méli
tyto kombinace zvazovat u vsech nemocnych se
znamym aterosklerotickym postizenim, u diabe-
tikd a nemocnych s chronickym onemocnénim
ledvin. Na naSem trhu jsou k dispozici nasledujicf
fixni kombinace amlodipinu s perindoprilem, ne-
bo ramiprilem nebo lisinoprilem. Navic je mozno
pouzit kombinaci trandolaprilu s verapamilem.

Vzhledem k tomu, Ze obé velké randomizo-
vané vyse uvedené studie srovnavali amlodipin
+ ACEl vs. ACEl + hydrochlorothiazid (9) nebo vs.
atenolol + bendroflumethiazid (8), zaméfime se
na tyto lékové kombinace. Kombinaci perindopri-
lu's amlodipinem (Prestance) podporujf vysledky
nejen studie ASCOT-BPLA, u které tato kombinace
oproti kombinaci atenolol + bendroflumethiazid
vedla ke snizeni vyskytu infakrtu myokardu o 13
%, KV mortality o 24 % a celkové mortality o 11
%, ale také post-hoc analyza studie EUROPA (10).
V této analyze autofi sledovali vliv pfidani perin-
doprilu u nemocnych se stabilnf ischemickou
chorobou srdecni, ktefi byli jiz 1é¢eni blokéto-
rem kalciovych kanald ¢i nikoli. Zjistili, ze pridani
perindoprilu k této [é¢bé vede k redukci celkové
mortality 0 46 % a ke snizeni dalSich end-pointd.
Tento efekt byl vyssi nez efekt samotného uzivani
perindoprilu nebo BKK, a naznacuje tedy moz-
ny synergisticky efekt. Moznym mechanismem
je ovlivnéni centrainiho TK, jak ukazala studie
CAFE (podstudie ASCOT-BPLA projektu). V této
studii byl sledovan nejen perifernitlak méfeny na
brachidIni tepné, ale téz centralni TK stanoveny
pomoci pfistroje SphygmoCor. PfestoZe v obou
vétvich studie doslo k podobnému poklesu pe-
riferniho TK, centrdIni TK byl ve skupiné nemoc-
nych lécenych kombinaci perindopril + amlodipin
nizsi 0 4,3/3,0 mmHg (11).

Pro klinickou praxi je také zajimava australska
prace Simonse a kol,, kterd sledovala vliv uzivani
fixni Iékové kombinace perindopril + amlodipin
vs. uzivani téchto latek ve dvou tabletdch,ato na
zakladé vydané preskripce (12). Do studie bylo
zahrnuto celkem 9340 a 3093 nemocnych. Po 12
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mésicich sledovani 34 % nemocnych uzivajicich
fixni kombinaci a 57 % nemocnych uzivajicich
volnou kombinaci prerusilo 1é¢bu. Po 42 mésicich
|écby bylo riziko preruseni lécby o 86 % vy3si
unemocnych uzivajicich volnou kombinaci a toto
bylo spojeno s vyssim rizikem celkové mortality
(18% vs. 8%, HR 1,83 (95%Cl, 1.55-2.16)). Velka ret-
rospektivni préace z Itdlie opét ukazala, ze zména
volné na fixnf Iékovou kombinaci perindopril/
amlodipin je spojena s vyssi adherenci k lé¢bé
a se snizenim poctu preskripci dalsich antihy-
pertenziv (13).

Kombinace fixni kombinace ramiprilu
a amlodipinu byla téZ studovang, i kdyz zatim
méame mnohem méné dlkazl o jeji prospés-
nosti, nez je tomu pro kombinaci perindopril +
amlodipin. V retrospektivni analyze z Madarska
bylo pouziti fixni lékové kombinace ramipril +
amlodipin vs. ramipril + hydrochlorothiazid spo-
jeno s vyraznym rozdilem v adherenci po roce
[é¢by 54% vs. 29% (14).

Ohledné kombinace lisinoprilu a amlodipi-
nu je v anglickém pisemnictvi k dispozici velmi
malo dat a jedna se pouze o studie na malych
poctech nemocnych.

Zaver

Pfi lé¢bé mirné hypertenze je nutné dud-
kladné zvazit celkové kardiovaskularni riziko.
Medikamentdzni 1é¢bu zahajujeme predevsim
unemocnych s vysokym rizikem. U nemocnych
s nizkym rizikem v prvé fadé doporucujeme
zménu Zivotniho stylu a Ié¢bu zahajujeme te-
prve tehdy, pokud rezimova opatfenf nevedou
k pozadovanému snizeni TK. Vzhledem k efektu
na krevnf tlak, vlivu na adherenci k 16¢bé, a tedy
pravdépodobné vlivu na dalsi osud nemocného
bychom méli zvazit kombinacni 1é¢bu, nejlépe
v podobé fixni Iékové kombinace, a to s pouzi-
tim 1ékd, které majf jasné dokazany prospésny
vliv na prognézu nemocného. Takovou muze
byt fixni kombinace perindoprilu a amlodipinu,
jez ma z dostupnych fixnich Iékovych kombinacf
nejvice dlkazl o své efektivité.
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