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Proc je v lecbé arteridlni hypertenze diilezité
rychle dosahnout cilovych hodnot krevniho tlaku
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Centrum kardiovaskuldrni prevence 1. LF UK a Thomayerovy nemocnice, Praha

Souhrn

V soucasné dobé se zménil a zjednodusil algoritmus Ié¢by arteridlni hypertenze. Zatimco v minulosti byla uzivana
opatrna postupna titrace antihypertenziv, soucasna doporuceni Evropské spolecnosti pro hypertenzi preferuji
agresivnéjsi a rychlejsi cestu uziti kombinacni 1é¢by jako inicidlni terapie k dosazeni cilovych hodnot krevniho tlaku
do 3 mésicli od zahajeni |é¢by. Tento prehledny ¢lanek shrnuje zmény v doporucenich a dlikazy, podporujici agre-
sivnéjsi lé¢bu hypertenze.
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Why rapid achievement of goal blood pressure is important in the
treatment of arterial hypertension

Summary

Currently, there is a change in the algorithm of hypertension treatment, introducing its simplification. While in the
past a careful stepwise titration of antihypertensive drugs was used, the current European Society of Hypertension
Guidelines prefer a more aggressive and rapid approach to combination treatment as the initial step with the aim
to achieve the goal blood pressure within three months. This review summarizes changes in recommendations and

evidence supporting a more aggressive treatment of hypertension.
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Uvod

Arterialni hypertenze (AH) zlstava zavaznym riziko-
vym faktorem pro rozvoj kardiovaskularnich onemoc-
néni: 54 % ischemickych iktd a 47 % infarktd myokardu
Ize pric¢ist na vrub AH [1]. Podle metaanalyzy intervenc-
nich studii publikovanych v obdobi let 1966-2015 [2],
snizeni systolického krevniho tlaku o 10 mm Hg snizuje
riziko kardiovaskularnich (KV) ptihod o 20 %, cévnich
mozkovych pfihod o 27 %, srde¢niho selhani o 28 %,
koronarnich pfihod o 17 % a celkové mortality o 13 %.
S timto poznatkem ostfe kontrastuji Udaje o kontrole
AH ve svété [2,3] i v Ceské republice. Podle vysledkl po-
sledni priirezové studie Czech post-MONICA z obdobi
let 20162017 [4], pouze 30 % muzG a 37 % zen v CR do-
sahuje cilové hodnoty krevniho tlaku. Pro zlep$eni kon-
troly AH v populaci je dllezité hledat nové pristupy.
Posledni doporuceni ESC/ESH vydana v roce 2018 [5]
proto zavadéji novy agresivnéjsi a zjednodusdeny algo-
ritmus 1é¢by AH, ktery se snaZi ovlivnit 3 nej¢astéjsi pre-
kazky kontroly AH: nonkomplianci pacienta, nihilizmus
Iékafl a nedostatecné pouziti kombinacni [é¢by.

Inicialni Iécba hypertenze

Vyvoj doporuceni inicialni [écby hypertenze
Patogeneze esencialni hypertenze je multifaktoridlni
a komplexni. U vétsiny pacient( s arterialni hypertenzi
proto k dosazeni cilovych hodnot krevniho tlaku (TK)
nestaci poddvat jedno antihypertenzivum, ale musime
pouzit kombinaci 1ékd, ovliviujici rizné patofyziolo-
gické mechanizmy rozvoje hypertenze.

V minulosti jsme u vétsiny pacientd preferovali zaha-
jeni 1é¢by hypertenze podavanim jednoho léku s dalsi
titraci podle odezvy TK. Tento opatrny pfistup, zalo-
Zeny na principu ,primum non nocere”, vychazel z obavy
symptomatické hypotenze. Jak se v3ak v sou¢asné dobé
ukazuje, tento pomaly pfistup k dosazeni kontroly TK
mUze byt naopak pro pacienty skodlivy. | proto nova do-
poruceni ddraznéji apeluji na nutnost ¢asného dosazeni
kontroly TK jiz do 3 mésicd od iniciace antihypertenzni
terapie a ddle snizuji cilovou hodnotu systolického TK
(STK) na uroven 120-129 mm Hg u osob < 65 let véku,
130-139 mm Hg u osob > 65 let a diastolického TK (DTK)
< 80 mm Hg u véech skupin pacientd.
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Kombinatni terapie - zaklad inicialni 1écby
hypertenze

Posledni doporuceni ESC/ESH ptinaseji novy agresivnéjsi
pfistup k inicidlni 1é¢bé AH, zaloZeny na pouziti kombi-
nacni lécby, idealné ve formé fixni kombinace. Vyjimkou,
kdy i naddle za¢indme monoterapii, jsou pouze starsi,
snadno zranitelni (fragilni) nemocni a jedinci s nizkym
kardiovaskularnim rizikem a hypertenzi 1. stupné. K vy-
hodam agresivnéjsiho inicidlniho pfistupu zaloZzeného
na kombinaéni terapii patfi rychlejsi dosazeni kontroly
TK, snizeni rizika nonkompliance, nihilizmu IékafQ i sni-
Zeni KV rizika [6,7].

Ucinnost a bezpe&nost fixni dvojkombinace antihyper-
tenziv u hypertonik( 1. a 2. stupné dokazuje i randomi-
zovana studie porovnavajici inicialni [é¢bu pomoci fixni
kombinace perindopril + amlodipin ve srovnani s mono-
terapii valsartanem s moznosti pfidani amlodipinu jako
dalsi krok [8]. Pomérné zastoupeni pacientd, ktefi v této
studii doséhli cilovych hodnot TK v 1. mésici |é¢by, bylo
0 23 % vyssi v pripadé zahajeni lécby fixni kombinaci.
Tento rozdil pretrvaval i v nasledujicich 6 mésicich studie.
Naproti tomu pouziti fixni kombinace ve srovnani s inici-
alni monoterapii nebylo spojeno s vy3sim rizikem hypo-
tenze a dalsich nezadoucich Gcinkd.

Vyhody pouziti fixni kombinace i v pfipadé dvojkombi-
nace antihypertenziv dokazuje analyza ndhodné vybra-
ného vzorku australské populace (graf 1) [9]. V pribéhu
42mési¢niho sledovani bylo riziko vysazeni antihyper-
tenzni terapie 1,94ndsobné vyssi (95% interval spolehli-
vosti 1,83-2,06) pfi pouziti volné kombinace perindopril
a amlodipin, ve srovnani s fixni kombinaci uvedenych
Iékh. To dokazuje, ze kazdé snizeni poc¢tu podavanych
Jtablet” ovliviuje klinicky efekt Iécby.

Vybér inicidlni terapie AH, a tim i rychlost dosazeni
kontroly TK ma vyznamny vliv na prognézu pacientu.
Jednim z ddikaz({i pro toto tvrzeni jsou vysledky nedavno
publikované retrospektivni analyzy dat 44 534 pacientu

z redlné praxe [10]. Studie porovnavala vyvoj zdravot-
niho stavu pacientd, u kterych byla zvolena inicialni te-
rapie ve formé dvojkombinace antihypertenziv, se sku-
pinou pacientd s inicidlni monoterapii. Fixni kombinace
vyznamné snizila riziko KV ptihod v 1. roce 1é¢by o0 21 %.
Jesté vyraznéjsi byl vliv fixni kombinace u osob s KV pfi-
hodou v anamnéze, u kterych fixni kombinace snizila
KV riziko o0 56 %. K podobnému zavéru dospéla i ana-
lyza Udajl z redlné praxe v USA, ve které pouziti inici-
alni kombinacni terapie snizilo riziko KV pfihody nebo
umrti z KV pficin o 34 % ve srovnani s inicidlni mono-
terapii [11].

Fixni trojkombinace - dalsi krok v lécbé
hypertenze

Dalsi novinkou v [é¢bé AH je pozadavek na dosazeni
kontroly TK do 3 mésici od zahéjené 1écby. Tento po-
zadavek vychazi z poznatku, Ze zpozdéni v titraci anti-
hypertenzni terapie o 1,4 mésice zvy3uje riziko KV pfi-
hody nebo umrti z KV pficin [12]. Proto je po zahdjeni
antihypertenzni [é¢by dilezité provést nejpozdéji do
2 mésich kontrolni vysetteni a v piipadé nedostate¢né
kontroly TK pomoci dvojkombinace zménit 1é¢bu na
trojkombinaci antihypertenziv. Doporucenou trojkom-
binaci je blokéator systému renin-angiotenzin v kom-
binaci s blokatorem kalciovych kandld a diuretikem,
idealné ve formé fixni kombinace. Trojkombinaci anti-
hypertenziv bylo v klinickych studiich dosazeno kont-
roly hypertenze u vice nez 80 % pacientt [13,14].

Pfi pouziti kombina¢ni terapie je nutno myslet na
komplianci pacienta, kterd se sniZzuje s narQstajicim
poctem predepsanych ,tablet” [15]. PouZiti fixni kom-
binace zvysuje adherenci k 1é¢bé a zlep3uje kontrolu TK
[16].

U¢innost trojkombinace perindopril + amlodipin +
indapamid potvrzuji i vysledky studie PIANIST (Perin-
dopril-Indapamide plus AmlodipiNe in high rISk hyper-

Graf 1. Perzistence k antihypertenzni terapii perindopril a amlodipin pfi pouzZiti fixni kombinace (1 tableta)

a volné kombinace (2 tablety)
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Data z nahodné vybraného vzorku australské populace: v priibéhu 42mési¢niho sledovani bylo riziko vysazeni antihypertenzni terapie 1,94nasobné
Vvys33i (95% interval spolehlivosti 1,83-2,06) pfi pouZiti volné kombinace perindopril a amlodipin, ve srovnani s fixni kombinaci uvedenych 1éku.
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Tensive patients) [17], ve které 4 731 nemocnych s ne-
kontrolovanou hypertenzi na volné dvojkombinaci
antihypertenziv (vstupni TK 160/94 mm Hg; priimérny
vék 63,8 roku), bylo pfevedeno na trojkombinaci perin-
dopril + amlodipin + indapamid v davkach 10/2,5/5 mg
a 10/2,5/10 mg. STK léceny trojkombinaci se snizil
0 28 mm Hg, DTK o 14 mm Hg; toto snizeni TK pfitom
nebylo z4vislé na druhu antihypertenziv uZivanych ve
vstupni dvojkombinaci.

Podle dfivéjsich odhad pfiblizné 25 % pacientd s AH
vyZzaduje k dosazeni cilovych hodnot TK trojkombinaci
antihypertenziv [18]. Vzhledem k posunu k niz3im cilo-
vym hodnotam STK (120-129 mm Hg u osob < 65 let
véku, 130-139 mm Hg u osob > 65 let) i DTK (< 80 mm Hg
u vSech pacientll) v poslednich doporucenich, budete
toto procento pacientl jesté vyssi.

Dlkazem nutnosti pouziti trojkombinace antihyper-
tenziv u velké ¢asti pacientd s AH je i studie SPRINT (Systo-
lic Blood Pressure Intervention Trial) [19]. Vzhledem k od-
lisné metodice méreni TK tato studie neumoznuje urceni
cilové hodnoty TK méreného obvyklym zplisobem. Na-
proti tomu v3ak ukazuje, Ze intenzivni antihypertenzni
lé¢ba formou kombinace antihypertenziv je spojena se
snizenim KV rizika. Pro intenzivné Ié¢ené osoby ve véku
> 50 let s vysokym KV rizikem byla ve studii SPRINT nutnd
v priméru trojkombinace antihypertenziv, zatimco paci-
enti v kontrolni skupiné, 1é¢eni standardnim zpUsobem,
uzivali v priméru dvojkombinaci antihypertenziv. Inten-
zivni |é¢ba vedla k poklesu priméarniho sledovaného cile
(infarkt myokardu, akutni koronarni syndrom nekon-
¢ici infarktem, cévni mozkova pfihoda, srdecni selhani
a umrti z kardiovaskularnich pficin) o 25 % (graf 2).

Graf 2. Vysledky studie SPRINT

Zaveér

Lze ocekavat, Ze agresivnéjsi algoritmus Ié¢by arteri-
alni hypertenze zalozeny na inicidlni kombina¢ni terapii
a novém cili dosazeni kontroly TK jiz do 3 mésicu od na-
sazeni nebo zmény antihypertenzni terapie zlepsi kont-
rolu krevniho tlaku, ktera je v CR i nadale nedostate¢na.
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