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Úvod
Prevalence hypertenze se pohybuje v ČR u osob ve věku 
25–64 let okolo 40 % se zřetelným nárůstem ve vyšších 
věkových skupinách (v dekádě od 55 do 64 let má hyper-
tenzi 72 % mužů a 65 % žen), přičemž asi tři čtvrtiny hy-
pertoniků o  své nemoci vědí. Úspěšná kontrola hyper-
tenze, tj. dosažení cílového krevního tlaku (TK) se daří 
zhruba u 30 % hypertoniků (graf 1).

Hypertenze je často provázena dalšími rizikovými fak-
tory, jako je diabetes mellitus, obezita a  dyslipoprotein
emie. Hovoříme o metabolickém syndromu (MS), který je 
v praxi definován od roku 2001 v rámci National Choles-
terol Education Program, Adult Treatment Panel III (NCEP, 
ATP III) [1]. Podle této definice se MS vyskytuje u jedinců 
se 3 a více z 5 uvedených rizikových faktorů (tab. 1).

V naší populaci se prevalence MS u mužů vyšetřených 
ve 3 nezávislých souborech v letech 1998–2009 nemění: 
38,3 % – 35,9 % – 37,6 %. U žen výskyt MS dokonce vý-
znamně klesá: 29,7 % –26,9 % –25,9 % (< 0,05). Nejčas-
tějšími rizikovými faktory u  obou pohlaví byl vyšší TK, 
druhým nejčastějším rizikovým faktorem u  mužů byla 
vyšší hladina TG, zatímco u žen větší obvod pasu [2].

Kardiovaskulární riziko spojené s  jednotlivými riziko-
vými faktory se nesčítá, ale násobí. Proto přítomnost více 
rizik u jednoho nemocného akceleruje cévní změny a zvy-
šuje celkové riziko exponenciálně. Příkladem za všechny 
může být mnohokrát citovaná studie INTERHEART. Hy-
pertenze v této práci zvyšovala riziko infarktu myokardu 
přibližně 2násobně a dyslipidemie byla spojena s 3,3ná-
sobným zvýšením rizika. Hypertonik s  dyslipidemií měl 
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Dosáhnout cílové hodnoty krevního tlaku je stále velkým problémem. Pouze 30  % léčených hypertoniků dosahuje 
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lipidemii, nadváhu, obezitu a hyperurikemii k možnému ovlivnění hodnot krevního tlaku. 
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What other possibilities of reducing blood pressure we have, apart from 

antihypertensives

Summary
Reaching the target value of blood pressure is still a big problem. A mere 30% of treated hypertensives reach blood 
pressure values < 140/90 mm Hg. Hypertensive patients often exhibit further risk factors (RF) – diabetes mellitus, 
dyslipoproteinemia, excess weight, obesity and hyperuricemia, all of which are covered by the definition of the meta
bolic syndrome. The cardiovascular risks associated with the individual risk factors are not summed, they are multi-
plied. Unfortunately, the respective RFs have been treated separately until now. However, an effort has been made to 
treat individual RFs in the way that may positively affect other RFs. The paper focuses on the treatment of type 2 dia
betes mellitus, dyslipidemia, excess weight, obesity and hyperuricemia, taking account of possible influencing blood 
pressure values. 
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riziko infarktu více než 6krát zvýšené ve srovnání se zdra-
vou kontrolou. Toto riziko roste s  každým dalším riziko-
vým faktorem: nemocný s hypertenzí, dyslipidemií a dia-
betem, který navíc kouří, má riziko velké aterotrombotické 
komplikace více než 40násobně vyšší než zdravá osoba 
[3]. Patofyziologickým podkladem MS je inzulinová rezi-
stence a/nebo zvýšená sympatická aktivita CNS. Bohu-
žel nemáme v současné době žádný lék, který by ovlivnil 
inzulinovou rezistenci nebo zvýšenou aktivitu sympatic-
kého nervového systému, a tím příznivě ovlivnil všechny 
RF metabolického syndromu. Proto léčíme jednotlivé rizi-
kové faktory odděleně. Platí ovšem, že léčbou jednoho ri-
zikového faktoru bychom neměli nepříznivě ovlivnit jiný 
RF, naopak bychom se měli snažit na další rizikový faktor 
působit příznivě. Pojďme se tedy podívat, zda léčbou ri-
zikových faktorů MS můžeme ovlivnit příznivě vysoký 
krevní tlak.

Léčba hyperglykemie a arteriální hypertenze
Arteriální hypertenze je u  diabetiků velmi častá a  její 
výskyt se pohybuje okolo 70–80  %. Dosáhnout cílové 
hodnoty tlaku okolo 130/80 mm Hg je obtížné i při léčbě 
blokátory systému renin-angiotenzin, které jsou zákla-
dem farmakologické léčby. Asi v  80  % případů musíme 
podávat kombinační terapii. V poslední době se ukazuje, 
že TK mohou snižovat i některá nová antidiabetika. Velmi 

mírný pokles TK byl pozorován při podávání některých 
GLP1-agonistů a gliptinů. Významné snížení TK je pozoro-
váno při léčbě inhibitory SGLT2 (glifloziny), tab. 2. 

Mechanizmus mírného antihypertenzního účinku inkre
tinů může souviset s  poklesem hmotnosti [4]. Ovlivnění 
BMI je však významnější u GLP1-agonistů než u gliptinů. 
Studie s  GLP1-agonisty (exenatid, liraglutid) prokázaly 
mírný pokles systolického i diastolického TK [5,6] v závis-
losti na vstupních hodnotách TK. Mírný pokles TK po GLP1-
agonistech je nejspíše způsoben snížením periferní cévní 
rezistence, neboť jak po exenatidu, tak po liraglutidu do-
chází k mírnému současnému vzestupu srdeční frekvence 
[7]. Údaje o antihypertenzním účinku gliptinů (DPP4) jsou 
nejasné a  kontroverzní. Podle některých údajů byl pozo-
rován mírný pokles TK, jiné studie jej nezaznamenaly. Ne-
dávné velké mortalitní studie s gliptiny (aloglipitin ve studii 
EXAMINE, saxagliptin ve studii SAVOR, sitagliptin ve studii 
TECOS) data o případném ovlivnění TK neuvádějí [8,9,10].

Glifloziny a krevní tlak
Novým mechanizmem v  léčbě diabetu je blokáda reab-
sorpce glukózy v  renálních tubulech  – 90  % glukózy se 
běžně vstřebává transportérem SGLT2  (sodium glukose 
transporter 2) a jen asi 10 % pomocí SGLT1. Glifloziny blo-
kují selektivně přenašeč glukózy SGLT2 v  ledvině. Glukóza 
se běžně za fyziologického stavu kompletně vstřebává a gli-
floziny vstřebávání blokují. Bylo provedeno mnoho studií, 
jejichž výsledky ukazují, že glifloziny (dapagliflozin, kana
gliflozin, empagliflozin) snižují i krevní tlak. Změny krevního 
tlaku jsou dlouhodobé a jsou prokazatelné u všech 3 látek 
ve všech kombinacích s antidiabetiky i v monoterapii. Efekt 
na TK není u gliflozinů nevýznamný. Výrazné snížení systo-
lického i diastolického TK je dokonce přítomno u pacientů 
s  nedostatečným efektem léčby ACE-inhibitory [11], či do-
konce i kombinací antihypertenziv – ve studii, v níž selhá-
vala léčba diuretiky, kalciovými blokátory a centrálními adre-
nergními blokátory. [12] Průměrná redukce ambulantního 
24hodinového monitorování TK ve 12 týdnu léčby dosáhla 
po podání 10 mg dapagliflozinu – 9,6 mm Hg vs -6,7 mm Hg 
po podání placeba a u diastolického TK pak -5,8 mm Hg po 
podání dapagliflozinu a -4,8 mm Hg po podání placeba. Jaký 

Tab. 2. Antidiabetika a jejich vliv na krevní tlak

typ antidiabetika krevní tlak

inzulin -

sulfonylurea -

metformin -

glitazony +

gliptiny +

GLP1 +

SGLT2-inhibitory +

Tab. 1. �Definice metabolického syndromu podle NCEP 
ATP III 

rizikový faktor definice

abdominální obezita, obvod pasu 
muži > 102 cm
ženy > 88 cm

triglyceridy ≥ 1,7 mmol/l

HDL-cholesterol 
muži < 1,0 mmol/l
ženy < 1,3 mmol/l

krevní tlak ≥ 130/85 mm Hg

glykemie na lačno ≥ 5,6 mmol/l

Graf 1. �Prevalence, povědomí o nemoci, léčba a kontrola 
hypertenze
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je tedy mechanizmus snížení krevního tlaku při podávání gli-
flozinů? Nejjednodušší výklad poklesu TK, který se nabízí, je 
souvislost s poklesem hmotnosti a s dehydratací. K výraz-
nější dehydrataci pacientů však nedochází a  rovněž nedo-
chází k výrazným ztrátám natria. Ve skutečnosti se denně 
ztrácí navíc jen 1 porce moči (asi 300 ml). Výklad změn krev-
ního tlaku musí tedy pravděpodobně být komplexní. Gliflo-
ziny představují novou skupinu antidiabetik, která proka-
zatelně snižuje krevní tlak. To je pravděpodobně vyvoláno 
komplexním metabolickým a hormonálním mechanizmem. 
Přestože tyto léky nejsou indikovány jako antihypertenziva, 
je třeba s jejich efektem na TK počítat. Je zajímavé, že nové 
studie ukazují, že dokonce dokážou snížit TK i u hypertoniků 
rezistentních na běžnou léčbu [13].
Mechanizmus snížení krevního tlaku glifloziny:

�� diuretický účinek
�� snížení BMI u obézních
�� remodelace glomerulů
�� snížení tuhostí arterií

Nepříznivý vliv hypertenze a dyslipidemie na cévní stěnu byl 
pozorován opakovaně. Dyslipidemie může zvýšit TK navoze-
ním endoteliální dysfunkce charakterizované snížením pro-
dukce vazorelaxačních působků. Arteriální hypertenze pro-
kazatelně mění kvalitu lipoproteinů (např. zvýšením oxidace 
LDL-částic), a  tím zvyšuje jejich aterogenní vliv. Aktivace 
systému renin – angiotenzin  – aldosteron, jednoho ze zá-
sadních patogenetických mechanizmů zvýšení TK, zvyšuje 
vychytávání lipidů buňkami a produkci volných kyslíkových 
radikálů měnících složení a vlastnosti lipoproteinů [14]. Sou-
hrnně lze říci, že hypertenze a dyslipidemie nejenom zesilují 
svůj negativní účinek na progresi cévních změn, ale navíc se 
nepříznivě ovlivňují navzájem [15].

Léčba dyslipidemie a arteriální hypertenze
Vzhledem k  patofyziologickým vztahům mezi hypertenzí 
a  dyslipidemií se předpokládalo, že léčba jednoho z  one-
mocnění může přinést pozitivní změnu druhého. Exis-
tují většinou menší práce potvrzující uvedený předpoklad 
[16]. Italští autoři sledovali vliv podávání statinů na výši 
krevního tlaku u 254 hypertoniků po dobu 24 týdnů. Zjis-
tili, že terapie statinem významně snížila hladiny systolic-
kého krevního tlaku o  7,6  ± 4  mm Hg a  diastolického TK 
o  5,2  ±  3  mm Hg. Větší pokles TK zaznamenali pacienti 
mladší 65 let s vyšší vstupní hodnotou TK i hladinou cho-
lesterolu [17]. Bohužel velké randomizované studie hodno-
tící podávání hypolipidemik u  hypertoniků (např. ASCOT, 
ALLHAT) uvedené pozorování nepotvrdily. Možné vysvět-
lení souvisí s tím, že efekt statinů na výši TK souvisí s pří-
jmem soli, což nebylo v těchto studiích zohledněno [18].

V roce 2013 byla publikována metaanalýza s cílem zjis-
tit, zda léčba statiny může snížit TK. Zařazeni byli jedinci 
s  hypertenzí i  bez hypertenze ve studiích se statiny od 
roku 1966 do roku 2012. Jednalo se o 18 studií s 5 628 pa-
cienty. U normotenzních jedinců byl rozdíl pro systolický 

TK +0,03 mm Hg a pro diastolický -0,28 mm Hg. U hyper-
tenzních jedinců byl rozdíl pro systolický TK +1,45 mm Hg 
a pro diastolický TK -1,32 mm Hg. [19] Nepotvrdilo se tedy 
očekávání, že léčba statiny u normotenzních a hypertenz-
ních pacientů povede k signifikantnímu snížení TK. 

Léčba obezity a arteriální hypertenze
Vliv snížení tělesné hmotnosti na hodnotu TK je dávno 
a  dobře znám a  cílené snížení nadměrné tělesné hmot-
nosti je součástí všech doporučených postupů pro 
léčbu arteriální hypertenze [20]. V  roce 1988  publiko-
val Staessen et al, že pokles hmotnosti o 1 kg vede k po-
klesu systolického TK o  2,4  mm Hg a  diastolického TK 
o  1,5  mm Hg [21]. Chirurgické metody v  léčbě obezity 
měly za cíl větší a dlouhodobější poklesy hmotnosti, než 
jakých bylo dosaženo konzervativními metodami. Pozor-
nost byla věnována výkonům, zmenšujícím kapacitu ža-
ludku, dlouhá léta to byl žaludeční bypass, později bez-
pečnější, ale méně spolehlivá žaludeční bandáž. Zatímco 
v léčbě obézních diabetiků 2. typu se metabolická chirur-
gie plně osvědčila, a to bez ohledu na aktuální hmotnost, 
v ovlivnění dalších důsledků obezity, včetně hypertenze, 
již tak úspěšná nebyla. Z více než tisíce pacientů, kterým 
byl proveden žaludeční bypass, mělo hypertenzi 51  %. 
Po 1  roce ustoupila hypertenze v  69  % případů, po 5  až 
7 letech přetrvával efekt u 66 % nemocných [22]. V menší 
studii u 95 obézních vedl žaludeční bypass po 1 roce k úpl-
nému ústupu hypertenze u  46  % pacientů [23]. V  roce 
2014  byly publikovány 2  metaanalýzy, sledující výskyt 
hypertenze po delší období: 2  až 5  let bylo sledováno 
více než 4 000  nemocných po bariatrickém/metabolic-
kém výkonu v celkem 22 studiích. K ústupu hypertenze 
došlo v téměř polovině případů [24]. A podle metaanalýzy 
31 prospektivních a 26 retrospektivních studií, ve kterých 
bylo sledováno po dobu až 7 let přes 50 000 operovaných 
obézních, došlo ke zlepšení hypertenze u 65 % hyperto-
niků a k ústupu hypertenze u poloviny pacientů [25]. 

Za současného stavu poznání lze uzavřít, že pokles tlaku 
v důsledku dlouhodobého snížení tělesné hmotnosti je kom-
plexní proces, zahrnující zmenšené množství viscerálního 
tuku, změny v produkci řady hormonů a adipokinů (zejména 
inzulinu, GLP1 a leptinu), ale i další faktory včetně snížení ni-
trobřišního tlaku. Samotná hypertenze není a  zřejmě ani 
nebude indikací k  provedení metabolických chirurgických 
výkonů. 

Hyperurikemie
Hyperurikemie a  dna jsou často asociovány s  chronic-
kými onemocněními, které jsou součástí metabolického 
syndromu. Vztah mezi hypertenzí a  kyselinou močovou 
(KM) byl popsán již v 60. letech. V prospektivních studi-
ích se tehdy prokázalo, že 26 % neléčených hypertoniků 
s  normální funkcí ledvin má zvýšené hladiny KM, u  pa-
cientů s  indikovanou antihypertenzní léčbou to bylo do-
konce 58 % a u těch, kteří užívali diuretika dokonce 70 % 
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[26]. Zvýšená hladina KM jak u normotenzních, tak hyper-
tenzních jedinců vedla k poškození ledvin. Hypertenze je 
jedním z  nejčastějších rizikových faktorů souvisejících 
s dnou a vyskytuje se až v 74 % u pacientů s dnavou artro-
patií. Některá antihypertenziva mohou ovlivňovat dnavé 
záchvaty u  hypertoniků zvýšením hladiny KM, zvláště 
diuretika a betablokátory. Naopak léčba kalciovými bloká-
tory s  losartanem vedla k  signifikantnímu poklesu dna-
vých záchvatů. 

Může léčba hyperurikemie vést ke snížení 
krevního tlaku?
Feig et al sledoval dospívající hypertoniky s  hyperurikemií, 
které rozdělil do 2  větví: v  jedné větvi byli pacienti léčeni 
alopurinolem (200 mg 2krát denně) a ve druhé kontrolní 
větvi bylo pacientům podáváno placebo po dobu 4 týdnů. 
Ve skupině s  alopurinolem došlo k  dramatickému sní-
žení TK – 86 % pacientů (19 z 22) se stalo normotenzními 
a v kontrolní skupině došlo k normalizaci pouze u 3 % pa-
cientů (1 z 30) [27]. Byla to první placebem kontrolovaná 
studie, která prokázala snížení krevního tlaku snížením 
hladiny KM. V  další studii Kanbay et al prokázal u  paci-
entů s asymptomatickou hyperurikemií významné snížení 
systolického TK společně se snížením hladiny C-reaktiv-
ního proteinu léčbou alopurinolem [28]. Siu et al, kteří léčili 
pacienty s  chronickým onemocněním ledvin a  asympto-
matickou hyperurikemií alopurinolem, také prokázali sig-
nifikantní snížení systolického TK [29]. Naopak u pacientů 
s chronickým onemocněním ledvin, u nichž přerušili podá-
vání alopurinolu, došlo ke zvýšení TK a zhoršení renálních 
funkcí, pouze však u těch, kteří neměli v léčbě blokádu renin-
-angiotenzinové osy [30]. 

Závěr
Hypertenze zůstává stále klinickým problémem z  hle-
diska dosažení cílových hodnot v  běžné populaci. Proto 
kromě farmakologické léčby antihypertenzivy hledáme 
i další možnosti snížení hodnot TK léčbou rizikových fak-
torů (diabetes mellitus, dyslipidemie, obezita, hyperurike-
mie) v rámci metabolického syndromu.
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