Dévky ostatnich dvou lékd zékladni trojkombinace, tj. blokdtoru RAS
a blokdtoru kalciovych kandlt, fidime podle sndsenlivosti a laborator-
nich hodnot. Obecné sledujeme kromé reakce TK pfedevsim ledvinné
funkce, iontogram a dalsi ukazatele.

Po vycerpani moznosti zakladni trojkombinace pfistoupime k po-
stupnému priddvani dalsich lékd. V Gvahu pfichdzi v prvni fadé spirono-
lakton, jehoZ Uc¢innost u rezistentni hypertenze byla ovéfena ve studii
PATHWAY-2 (4). Tento lék mél také dobré Ucinky ve studii TOPCAT (5),
provedené u nemocnych se srdecnim selhdnim a zachovalou ejekénf
frakcf, kde se obtizné |écitelna hypertenze vyskytuje ¢asto. V souladu
s vysledky prvné jmenované studie by denni dévka spironolaktonu méla
byt 25-50 mg; pfi GF pod 0,75 ml/s a kalemie nad 4,5 mmol/I je tfeba
podavat lék opatrné a spiSe v nizsf davce, protoZe riziko hyperkalemie
je vyssi. Je mozné uzit také eplerenon; spise teoretickou moznostf je
pouziti nesteroidnich antagonist mineralokortikoidnich receptord,
které maji nizsf antihypertenznf Uc¢innost. Alternativni 1é¢bou je poda-
vani amiloridu (u nas je k dispozici pouze magistraliter nebo ve formé
fixni kombinace s chlortalidonem); amilorid ve vysoké davce (10 mg) se
ukazal byt stejné ucinny jako 25 mg spironolaktonu (6). Kromé diuretik
prichdzeji v Uvahu také dalsi 1éky, zejména pokud spironolakton nenf
tolerovan nebo kontraindikovan: jsou to bisoprolol v ddvce 5-10 mg
a doxazosin od 4 do 8 mg za den. Oba tyto léky byly testovany v rdamci
vyse uvedené studie PATHWAY-2 a jejich Ucinnost na snizeni TK oproti
placebu byla potvrzena. Pokles TK byl sice men3i nez pfi spironolaktonu,
ale také vyskyt nezadoucich Ucinkd byl podstatné nizsi.

Existuji dalsi lIéky, které mohou snizit TK u tézké hypertenze, ale
jejich primérn{ indikace nenf arteridlni hypertenze nebo nejsou zatim
béZné na trhu. Jejich pouZiti je proto v dnesni dobé omezené, ale u né-
kterych z nich je mozné je indikovat u nemocnych, ktefi maji pfislusnou
komorbiditu umoznujici konkrétn{ 1ék podavat.

Glifloziny, plvodné pouzivané jako antidiabetika, maji vyrazné
pozitivni Ucinky v 1é¢bé srde¢niho selhdnia v prevenci zhorseni ledvin-
nych funkci. Tyto efekty souvisi s tim, Ze blokdda SGLT2 receptor(i vede
kromé zvyseného vylu¢ovani glukdzy také k vétsi natriuréze, jez ma za
nasledek mj. pokles TK: ve velkych studiich byl zaznamenan pokles
systolického TK po odectent vlivu placeba od 5 do 8 mm Hg (7). Také
GLP1 agonisté snizuji TK, ktery je zprostfedkovan predevsim poklesem
aktivity sympatiku, a to jak na centraIni drovni v mozkovém kmeni, tak
na periferii, kde k poklesu TK dochézi v souhfe sympatiku se zvysenim

natriurézy a zlepsenim inzulinové senzitivity (8).

YLPIO

PREHLEDOVE CLANKY | 111

Rezistentni hypertenze

Fixni kombinace sacubitrilu a valsartanu je ur¢ena pro lé¢bu chronic-
kého srde¢niho selhani, aviak tato kombinace je Ucinna také u hyperten-
ze bez srde¢niho selhanf: ve studii PARAMETER, kam byli zahrnuti starsi
nemocni se systolickou hypertenzf a pulznim TK vétsim nez 60 mm Hg
(9), doslo k poklesu 24hodinového systolického TK 0 4,1 mm Hg oproti
podavani 20 mg olmesartanu.

Do budoucna se rysuji dalsi moznosti: Ié¢ba blokdtory endoteli-
novych receptord. Neddvno ukoncend studie s novym prepardtem
z této skupiny aprocitentanem ukézala pokles systolického TK zhruba
04 mm Hg oproti placebu (citace 10; $lo o 3. fazi klinického zkouseni);
jednalo se 0 nemocné s rezistentni hypertenzi a zavedenou trojkom-
binac¢ni lé¢bou vcetné diuretika. Ve fazi vyzkumu je zilebesiran, ktery
dlouhodobé —aZ na 6 mésicd — inhibuje syntézu jaterniho angiotenzi-
nogenu, a dale baxdrostat, inhibitor aldosteron syntazy.

SpecidIni problematiku pfedstavuje situace, kdy rezistentni hyper-
tenze je disledkem sekundarni hypertenze; zde se snazime lécebné
ovlivnit v prvni fadé prvotni pficinu. Castou pficinou je syndrom span-
kové apnoe, a proto nezapomindme na vysetfeni nemocného timto
smérem, a to i U 0sob, které nejsou vyrazné obézni. Vysetfenilze provést
svyhodou ambulantné, kdy nemocny stravi noc ve svém pfirozeném pro-
stfedi. LéCba pretlakovym kyslikem nema vzdy vyrazny antihypertenzni
Ucinek, ale v mnoha pfipadech vyrazné zlepsi kvalitu Zivota nemocného,
protoze omezi spavost nemocného v prabéhu dne, a to mize vést také
k dalsim Upravam Zivotniho stylu, zejména co se tyka pohybu a diety.

Mezi typické nemocné s rezistentni hypertenzi patfi nemocni
s rozvinutymi diabetickymi komplikacemi. U nékterych nemocnych
je vlivem autonomni neuropatie zcela narusena regulace TK, a ten maze
v prlibéhu kazdého dne kolfsat od hypotenze az po extrémné vysoké
hodnoty (napt. systolicky TK nad 200 mm Hg); u takovych nemocnych
v podstaté neni mozné nastavit 1é¢bu, kterd by tento problém vyfe-
dila. U ostatnich diabetikl s rezistentni hypertenzi mizeme postupné
navysovat medikamentdzni antihypertenzni lé¢bu uvedenou vyse
a musime uvazovat o komplexni [é¢bé diabetickych komplikacf; zva-
Zujeme zejména Casné zafazeni do pravidelného hemodialyza¢niho
programu pfi vyrazném nefrotickém syndromu.

U nemocnych s tézkou aterosklerézou, predevsim pokud ji maji také
v perifernim fecisti, se setkdvame s rezistentni hypertenzi, kterd ¢asto malo
reaguje na lécbu. Presto nemocni, kteff si navyknou uzivat lé¢bu pravidelng,
mohou prezivat dlouhou dobu a klepsi kontrole hypertenze miize dojit az
po delsi dobé. | zde je na misté komplexni pfistup k nemocnému: je dile-
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