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Souhrn: Autor ¢lanku se zabyvd sou¢asnym pohledem na lé¢bu hypertenze v téhotenstvi. V ¢lanku je zdtraznéno, Ze ma byt [é¢ba hyper-
tenze vedena nejen s ohledem na matku, ale i na mozné negativni dopady na zasobeni plodu. Nové informace z oblasti patofyziologie
hypertenze vznikajici v téhotenstvi ukazuji, Ze je p¥i téchto diagnézach obvykld vazokonstrikce na trovni mikrocirkulace placenty. Neade-
kvatné vedend lé¢ba matky miZze mit neptiznivy vliv na uteroplacentdrni pratok s moznym rizikem ohrozeni plodu. Léky volby hypertenze
v téhotenstvi predstavuji metyldopa, antagonisté kalcia a labetalol.
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Current perspective of treating hypertension in pregnancy

Summary: The author deals with the contemporary perspective on treatment hypertension in pregnancy. The article highlighted that
hypertension treatment should be conducted not only with regard to the mother, but also to the possible negative impact on supply to
the fetus. New information, particularly in the pathophysiology of pregnancy related hypertension show that in these diagnoses is vaso-
constriction in placental microcirculation quite common. Inadequate treatment may have adverse effects on uteroplacental flow with po-
tential risks to the fetus. The treatment of choice in pregnancy relatedy hypertension are methyldopa, calcium antagonists and labetalol.

Key words: pregnancy - hypertension - preeclampsia - methyldopa

Uvod

Narustajici objem informaci o proble-
matice hypertenze v téhotenstvi pfi-
nasi do jejtho managementu novy te-
rapeuticky pFistup. V minulosti byla
hypertenze matky ¢asto spojovadna s ri-
zikem vyvoje eklampsie a vSechna opat-
fen{ v péci smérovala ke snizeni krev-
niho tlaku na strané matky ,za kazdou
cenu“. V dnesni dobé se pohled na tuto
oblast ménf, nasim cilem je sice nadéle
dobra kompenzace matky, ale je po-
tfeba vice zohlednit eventudlni dopad
|é¢by hypertenze na vyvoj plodu. Cilem
tohoto ¢ldnku je pokusit se nastinit né-
které nové trendy v ptistupu k hyper-
tenzi v téhotenstvi.

Pozadi problému - rozdéleni
hypertenzi

Skupina hypertenznich nemoci probi-
hajicich v téhotenstvi se nyni dle nej-
jednodussiho rozdéleni déle ¢lenf na
podskupinu pregestaénich hypertenzi
a podskupinu hypertenzi vznikajicich
v téhotenstvi. Prvni podskupina zahr-
nuje Zeny, které vstupuji do téhoten-
stvi se svou chronickou hypertenzi, at
uz primarni (esencidlni) ¢ sekundérni,
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druhd podskupina pak predevsim té-
hotné, u nichz se vyviji hypertenze
v pribéhu téhotenstvi. Nejvyznamnéjsi
jsou pak pro téhotenstvi typické dia-
gnozy, tj. gestaéni hypertenze a preek-
lampsie/eklampsie. Pfitom nenf vyjim-
kou, Ze se v druhé podskupiné mézeme
setkat s nové diagnostikovanou pri-
marni & sekundérni hypertenzi. Tého-
tenstvi predstavuje pro Zenu ,,zatéZové“
obdobi, kdy se vzhledem ke specific-
kym fyziologickym zménam organizmu
muze ,demaskovat” fada dosud skryté
probihajicich chorob. Od 2. trimes-
tru dale se zvySuje objem cirkulujicf
krevni plazmy. Teoreticky pfedpokla-
dame, Ze pravé tyto zmény - predeviim
vy83i objemova z4téZ srdce, endotelu
makro- i mikrocirkulace - mohou stat
za patogenezi nové vznikajici esencidlni
hypertenze. Zvy3eni pritoku krve ledvi-
nami, zejména v 2. poloviné téhoten-
stvi, miiZze zfejmé podobnym mechaniz-
mem podpo¥it patogenezi sekundérni,
renaln{ hypertenze, je-li ptitomna chro-
nicka, i napt. dosud ne klinicky zjevna
glomerulonefritis ¢ tubulointersticidlni
nefritis. Etiopatogeneticky je vSak sku-
pina v téhotenstvi vznikajicich hyper-

tenzi odliSnad od hypertenzi preexistu-
jicich. Nicméné podkladem gestaénf{
hypertenze a preeklampsie je, podobné
jako u primarni hypertenze, generali-
zovand vazokonstrikce. Z patofyziolo-
gického pohledu provazi véechny uve-
dené diagndzy dysfunkce endotelu.
Nejnovéji se ukazuje, Ze v prabéhu
gestaéni hypertenze a preeklampsie
dochdzi k poruse rovnovahy mezi hla-
dinami angiogennich (VEGF a PIGF)
a antiangiogennich faktort (sVEGFR
a s-Eng). Gestacnf hypertenze a pre-
eklampsie je provadzena zvySenim hla-
din sVEGFR a s-Eng a/nebo snizenim
VEGF a PIGH. Velmi ddlezitou infor-
maci, ze které vychdzi p¥istup k 1é¢bé,
je respektovani faktu, Ze na drovni pla-
centy vznikaji podobné zmény, které Ize
pozorovat na drovni cévniho systému
matky - tj. vazokonstrikce. Pokud p#i-
stupujeme k |é¢bé matky, je nutné vzdy
myslet na to, jakym zplsobem se mlze
ménit pratok krve placentou pfi iat-
rogenné navozeném poklesu systémo-
vého tlaku matky. PFi neadekvatné ve-
deném managementu tak mdZe dojit
pti vyznamné hypotenzi matky k ome-
zenf{ pritoku krve placentou.
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Rozdéleni hypertenzi v téhotenstvi
Pfevdaznd vétSina odbornych spo-
le¢nosti, veetné Ceské gynekologic-
ko-porodnické spolec¢nosti, se klonf
k rozdéleni hypertenzi vychdzejiciho
z amerického doporuceni Ndrodniho
Ustavu zdravi - NIH [1].

Preexistujici (pregestacni) hyper-
tenze - pokracujici v téhotenstvi:

esencidlni (primarni),

sekunddrni (rendlnf, endokrinnf

priciny).

Hypertenze nové vznikajici v té-
hotenstvi:

gestacni,

esencialni,

sekundarni,

preeklampsie a HELLP syndrom.

Komplikace hypertenze
v téhotenstvi

Internisté, zejména kardiologové
a nefrologové, se ve své praxi setkdvaji
predevdim s téhotnymi, které maji pre-
existujici (pregestacni) hypertenze, a ty
dale pokracuji v téhotenstvi. Pro tento
typ hypertenzi plati, pokud jsou dobte
korigovany, relativné nizké riziko dalsich
komplikaci v téhotenstvi, jak na strané
plodu, tak na strané matky. Komplikace
hypertenze Ize rozdélit na ty, které se ty-
kaji matky, plodu, nebo obou. Kompli-
kace na strané matky zahrnuji prede-
v&{m rozvoj preeklampsie a v pfipadé
sekunddarnich hypertenzi zhorSenf za-
kladnich diagnéz, tj. rendlnich ¢i jinych
chorob. Na strané plodu je hypertenze
v téhotenstv( spojena s rizikem intrau-
terinn{ rdstové restrikce (IUGR plodu)
a intrauterinniho umrti plodu (intrau-
terine fetal demise - IUFD) [2].

Pfitom je potteba zdliraznit, Ze na
prvné jmenovaném se paradoxné
mohou podilet i iatrogennf vlivy, jak
bude uvedeno déle.

Hypertenze vznikajici v téhotenstvi
Esencidlni hypertenze vznikajici

v téhotenstvi

Tato hypertenze je definovdna jako vy-
soky krevni tlak nové vznikajici pred
20. tydnem téhotenstvi, a to po vylou-
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¢enf jiné pFiciny hypertenze a protein-
urie. Prognéza a management jsou
stejné jako u gestacni hypertenze.

Gestacni hypertenze

Tato typicky téhotenska diagndza
je definovdna jako potvrzend hyper-
tenze vznikajici po 20. tydnu téhoten-
stv a kondici v Sestinedéli. Pfitom pra-
vidla pro verifikaci hypertenze jsou
prakticky stejnd jako u ,netéhotné“
populace, tj. tlak vy33f nebo roven
140/90 mm Hg, zméreny ve 2 ze 3 po
sobé jdoucich mérenich. U 25-50 %
pacientek s gestacn( hypertenzi se vy-
vine pozdéji preeklampsie. Porodnicky
management je zaloZen na ambulant-
nim pF¥istupu, pfi dobré spolupraci je
preferovdn selfmonitoring krevniho
tlaku pacientkou. Davod k hospitali-
zaci predstavuji predevdim nekorigo-
vand hypertenze, vyvoj preeklampsie
aznamky ohroZeni plodu, napft. intrau-
terinni rlistovd restrikce plodu. Péce
o téhotné se p¥ilis nelisi od bézné pre-
natalnf péce, je vak nutnd pravidelna
kontrola rdstu plodu, proteinurie a za-
kladnich laboratornich parametrd.
Dalsi odlidnost predstavuje aktivni pfi-
stup k poterminové gravidité, je prefe-
rovdna indukce porodu kratce po do-
saZen{ terminu porodu.

Preeklampsie a eklampsie

Zéakladnimi diagnostickymi kritérii pre-
eklampsie jsou hypertenze a protein-
urie vice nez 0,3 g/24 hod. Z klinickych
projevi se vice nez v 50 % pripadd ob-
jevuji bolesti hlavy i epigastria, poruchy
vidéni a vy8si nervosvalova drizdivost.
Uvedené priznaky jsou Fazeny mezi pro-
dromy eklampsie. V soucasnosti je cha-
péna preeklampsie jako diagndza, ktera
vznika typicky v téhotenstvi, ale urcité
procento preexistujicich hypertenzf
preeklampsii vyvine také - hovofime
o tzv. superponované preeklampsii.
Dale je - z diferencidlné diagnostického
pohledu - velmi obtizné v probihaji-
cim téhotenstvi odlisit, zda proteinu-
rie a hypertenze predstavuji preeklamp-
sii, nebo zda se jednd o dosud skrytou
renalni chorobu s proteinurii (glome-
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rulonefritidu, tubulointersticialni nef-
ritidu), u které se vyviji sekundarnf hy-
pertenze. Z formdlnich ddvodd se
preeklampsie déli na lehkou (diasto-
licky TK méné nez 110 mm Hg) a téz-
kou (diastolicky TK nad 110 mm Hg).
Eklampsie predstavuje generalizovany
zachvat tonicko-klonickych kredi se
ztratou védomi, vétsinou nasedajici na
preeklampsii. Vzacnéji se vyskytuje bez
ni. Jednd se o situaci, kdy je bezpro-
sttedné ohroZen Zivot matky a plodu -
v prvnim pipadé edémem mozku, ko-
agulopatii, multiorgdnovym selhdnim
apod., v druhém p¥ipadé intrauterin-
nim dmrtim plodu na podkladé asfyxie
plodu. Preeklampsie je vzdy diivodem
k hospitalizaci a jedinym definitivnim
feSenim je planovani porodu. Porod je
veden dle danych podminek, cisafsky
fez se provad( jen z porodnické indi-
kace, tj. pfi znamkach ohrozeni matky,
plodu, ¢ obou [3].

HELLP syndrom

Zkratka pFedstavuje anémii, vzestup
transamindz a pokles poctu trom-
bocytd (Hemolytic anemia Eleva-
ted Liver enzymes Low Platelet count).
Tento syndrom je v odborné literature
davén do tzké souvislosti s preeklamp-
sif, patogenetickym podkladem obou
diagnéz je pravdépodobné dysfunkce
endotelu. Obé diagnézy se mohou vy-
skytovat i soucasné. V obou pfipadech
je pfitomna systémova vazokonstrikce
tykajici se jak obéhu matky, tak ute-
roplacentarn( cirkulace. U preeklamp-
sie je vyznamné, v naprosté vétsiné
pripadl reverzibilni, postizeni ledvin
(»glomerularni endoteliéza“). Z klinic-
kych projevil se u pacientek s HELLP
syndromem, podobné jako u pre-
eklampsie, setkdvdme predeviim s bo-
lestmi hlavy a v epigastriu. HELLP syn-
drom s sebou nese vyznamné narusen{
funkce jater (pro které je typickd ele-
vace transamindz), mikroangiopatic-
kou hemolytickou anémii (elevace lak-
tatdehydrogendzy) a trombocytopenii,
pravdépodobné na podkladé zvysené
konzumpce trombocytd v mikrocirku-
laci. Déle se setkavdme se zménami
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v koagulaénich parametrech - nejéas-
néjsi zménou je pouhd elevace D-di-
merd, pozdéji mlze byt syndrom spo-
jen i s disseminovanou intravaskularnf
koagulopatii (DIC). Jedinym adekvat-
nim feSeni HELLP syndromu je pldno-
vani porodu [4].

Doporuéeny postup CGPS k 1é¢bé
hypertenze v téhotenstvi

Vzhledem k informacim, které jsou
k dispozici o patofyziologii hypertenze
v téhotenstvi, je v soucasné dobé pre-
ferovan spise konzervativni p¥istup. P¥i
[écbé hypertenze v téhotenstvi musime
mit na védomf to, Ze pfi ni nejde jen
o matku, ale vzdy i o plod [5].

Nefarmakologicky p¥istup

Tento pristup je preferovdan pouze pfi
hrani¢nim tlaku krve (diastolicky TK
kolem 90 mm Hg), bez p¥ipadné pro-
teinurie (proteinurie méné nez 0,3 g
denné). Rozumi se tim omezeni fy-
zické aktivity a predeviim peclivd dis-
penzarizace téhotné, v idedlnim pFi-
padé je p¥i dobré spolupraci vhodné
domaci monitorovan{ krevniho tlaku
téhotnou - selfmonitoring.

Farmakologicky pfistup

V soucasné dobé se pfi viech typech
hypertenzi v téhotenstvi pouzivaji iden-
tickd farmaka.

Medikamentézni pFistup je indi-
kovadn pFi diastole 95-100 mm Hg.
Cilem |é¢by hypertenze bez proteinurie
je dosdhnout diastoly 80-90 mm Hg,
u lehké preeklampsie 90 mm Hg,
u tézké preeklampsie 95-100 mm Hg.
Pokud se snizi diastolicky TK na hod-
noty nizsi nez uvadéné, klesd utero-
placentarni perfuze a maze dojit k na-
sledné chronické (intrauterinni ristova
restrikce plodu) ¢&i akutni hypoxii
plodu.

Antihypertenzni terapie chronicka -

peroraln{ léc¢ba

Tento zpUlsob |écby je volen pfi diasto-

lickém TK méné nez 110 mm Hg.
centraln{ a-agonisté: a-metyldopa -

schéma

maximalni davkovacf
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2-0-2 tbl. po 250 mg p.o. denng,
tedy maximalné 1 g denné rozdéleny
do dvou davek;

blokatory kalciovych kanalt: amlo-
dipin 5-10 mg denné rédno, felodi-
pin 2,5-10 mg p.o. rdno, isradipin
2,5 mg p.o. rano;

kardioselektivni beta-blokatory bez
vnitfni sympatikomimetické akti-
vity (ISA): metoprolol - maximalni
davkovaci schéma 1-0-1 tbl. po
100 mg denné.

Beta-blokdtory jsou v souédas-
ném porodnictvi doporuceny jen po
34. tydnu téhotenstvi a jen do kom-
binace s vyse uvedenou lécbou, nikoli
v monoterapii. Terapie pfed uvedenym
tydnem je spojena s rizikem intraute-
rinni rastové restrikce plodu.

Dalsi antihypertenziva nejsou v tého-
tenstvi rutinné pouzivana. Z diuretik je
vyjimecné vyuzivan furosemid, ale ten
je indikovén pouze pfi rozvoji plicniho
edému ¢i edému mozku, navic spise
postpartalné. Pro teratogenicitu jsou
kontraindikovany ACE inhibitory a an-
tagonisté receptori pro angiotenzin Il.

Pokud Zena nap¥. s esencialn{ hyper-
tenzi planuje pocetf, je vhodné prevést
ji na jeden z uvddénych preparata. Je
vhodné, pokud to Ize, vyhnout se po-
davani beta-blokatord.

Antihypertenzni terapie akutni -
intravendzni podani
Tento zplsob |é¢by je volen pti diasto-
lickém TK vice nez 110 mm Hg.
léky blokujici a i B receptory: labe-
talol 100 mg i.v., bolus 20-40 mg
béhem 1 min, pokradovat v konti-
nudlnf infuzi 1-2 mg/min i.v., max.
davka 300 mg;
léky s pfimym Gcinkem na cévy: di-
hydralazin, té. 1ék neni SUKL regis-
trovan. U tohoto léku byla navic za-
znamendana vy3s8i incidence asfyxie
plodu a abrupce placenty.

Diskuze

V poslednich letech doslo ke zméné
ndhledu na lé¢bu hypertenze v té-
hotenstvi. Jak ukdzal narGstajicf

objem informaci o patofyziologii hy-
pertenze v téhotenstvi, nizky krevn{
tlak matky dosaZeny lé¢bou (hod-
noty 60-70 mm Hg) s sebou nese
iatrogenné navozené naruseni nor-
malni uteroplacentarni perfuze, a tedy
riziko chronické ¢i akutni hypoxie
plodu. Pokud se jednd o problema-
tiku hypertenznich chorob vznikajicich

v téhotenstvi, ptibyvaji diikazy o tom,

Ze je plvod téchto chorob v placentg,

i kdyz presné mechanizmy zatim ne-

jsou znamy. Vazokonstrikce, ktera hy-

pertenzi provazi, je pfitomna i na
drovni mikrocirkulace placenty a ve
vétsiné pripadul je jejim dopadem sni-

Zeni normélniho priitoku krve placen-

tou. Dal$i umélé snizeni krevniho tlaku

l[écbou miZze omezit pratok krve pla-
centou, a navodit tak vlastni riziko
ohroZenf plodu. Posledni metaanalyza
praci, publikovand v Cochranové da-
tabdzi v roce 2007, ukézala, Ze pt¥i po-
rovndni 1é¢by a podéni placeba u lehké
az sttedni hypertenze (diastolicky tlak
mensi nez 110 mm Hg) nejsou zazna-
mendavany vyznamné rozdily ve sniZen{
rizika zdvaznych matetskych ¢i fetdl-
nich komplikact, tj. eklampsie, riistové
restrikce ¢i dmrti plodu [6]. P¥irizicich,
kterd samotnd lé¢ba hypertenze muze
navodit, a na zdkladé vyse uvedenych
publikovanych informaci doporucuje
fada odbornych spole¢nosti konzer-
vativnéjsi ptistup v |é¢bé hypertenze

v téhotenstvi.

Pracovisté autora uplatriuje v sou-
¢asnosti nédsledujici konkrétni postup:
1. Zahajenf |é¢by hypertenze okamZité,

je-li TK 160/110 mm Hg a vice -

|ékem volby je labetalol i.v.

2. Observace bez lé¢by v délce 24-
-48 hod, je-li dTK v intervalu
140/90-160/109 mm Hg, neni-li
pfitomna proteinurie (orientacné
++ a/nebo vice nez 0,3 g/24 hod)
a chybi-li p¥iznaky (bolesti hlavy, bo-
lesti v epigastriu apod.). Jsou-li pro-
teinurie a/nebo ptiznaky p¥itomny,
pFistupujeme k nasazenf antihyper-
tenzni terapie dle pravidel uvede-
nych vyse. Preferovdny jsou metyl-
dopa a antagonisté kalcia.
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3. Pretrvava-li elevace TK 140/90-
-160/109 mm Hg vice nez 48 hod,
pFistupujeme k |é¢bé (i pFes nega-
tivn{ proteinurii a pfiznaky) dle pra-
videl uvedenych vyse.

Pfistup uplatiiovany nadim pracovis-
tém odrazi doporuceny postup Ceské
gynekologicko-porodnické spolec-
nosti, je viak ptece jen vice liberalnf.
Vedly nds k nému zkusenosti s hodno-
cenim krevniho tlaku téhotnych, kdy
po pFiblizné 48 hod hospitalizace (tlak
méreny 4krat denné) zjistujeme u vét-
Siny téhotnych normalni hodnoty krev-
niho tlaku. Po 48 hod ziskdvame dalsf
dilezité informace o téhotné (pro-
teinurie/24 hod) a plodu (ultrazvu-
kové hodnoceni a pfipadné monitor
plodu). Ostatni narodni gynekologic-
ko-porodnické spole¢nosti maji po-
dobnd doporucent, napt. americkd gy-
nekologicko-porodnickd spoleénost
(American Congress of Obstetrici-
ans and Gynecologists - ACOG) [7].
V Ceské republice zatim neni k dispo-
zici peroralni labetalol, ktery je napt.
v USA na nékterych pracovistich po-
davan jako lék prvni volby misto me-
tyldopy. Dlivody k preferenci konzer-
vativniho pF¥istupu jiz byly uvedeny.
Na zadkladé vySe zminéné metaana-
lyzy praci zatim neni k dispozici zadny
dikaz o tom, ze bychom lé¢bou lehké
az stfedni hypertenze (do diastolic-
kého TK méné nez 110 mm Hg) do-
séhli snizenf rizika vzniku zdvazné ma-

terské ¢i fetdlni morbidity ¢i mortality.
Naopak, je potfeba zdlraznit rizika,
kterd s sebou p¥fpadnd léc¢ba mize
nést. Neadekvatni kontrola krevniho
tlaku - sklon k hypotenzi - m(ize nao-
pak vést k ohrozZenf plodu.

Zavér

V poslednich nékolika letech doslo
v péli o téhotné s hypertenzi v téhoten-
stvi ke zméndm jejiho managementu.
Nadale plati, Ze Zeny s pregestacnf{ hy-
pertenzi by mély vstoupit do téhoten-
stvi s optimdlné korigovanym krevnim
tlakem a/nebo soucasné pfitomnou
zdkladni chorobou. Lékem volby hy-
pertenze v téhotenstvi je metyldopa,
davkovani by mélo dosdhnout maxi-
mélni hodnoty 1 g denné, rozdélené
do 2 dennich davek. Do kombinace by
mély byt preferovany antagonisté kal-
cia. Beta-blokdtory nejsou v soucasné
dobé preferovény, jejich dlouhodobé
uZivani je spojeno s rizikem intraute-
rinnf rGstové restrikce plodu. PFipustné
je jejich poutiti jako léku do kombinace
v poslednich 6 tydnech téhotenstvi.
V managementu je vhodné uplatriovat
spiSe konzervativni p¥istup, zejména
chybi-li proteinurie a pfiznaky nazna-
Cujici riziko eklampsie. PFi |é¢bé je
nutné zohlednit nejen sniZeni krevniho
tlaku matky, ale vzit na védomf{ i mozné
dopady na uteroplacentarni perfuzi.
Cilem |é¢by hypertenze v téhotenstvi
je dosdhnout diastolického krevniho
tlaku 80-90 mm Hg, u preeklampsie
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pak 90-100 mm Hg. V soucasné dobé
jsou uvedené informace soucasti Do-
porucenych postupti Ceské gynekolo-
gicko-porodnické spoleénosti.
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