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Zatimco optimalni [é¢ba hypertenze v primarni i sekundarni prevenci je zasadni pro zabranéni vzniku cévni mozkové piiho-
dy (CMP, iktus) i vzniku recidivy, nazory na lIé€ébu zvySeného krevniho tlaku (TK) v akutni fazi ischemické CMP jsou i podle
poslednich doporuéeni velmi konzervativni. Autor ve sdéleni konstatuje souasné poznatky cévni autoreagulace u ische-
mickeého iktu a z toho vyplyvajici zavislost perfuzniho tlaku a mozkového krevniho proudu na vysi systémového krevniho
tlaku (TK). Proto neurologové nedoporucuji v prvnich dnech snizovani TK, pokud nepiekro¢i arbitrarné stanovené limity
(tabulka 3) s vyjimkou pfedpokladu provedeni trombolyzy nebo z dlivod(i aktualni kardiologické situace (tabulka 2).

Klicova slova: hypertenze, cévni mozkova pfihoda (CMP), primarni prevence, sekundarni prevence, management Iécby
hypertenze v akutni fazi CMP, mozkova auroregulace.

Hypertenze je nejvyznamnéjsim rizikovym
faktorem iktu, a proto jeji spravna |é¢ba je pro
primami prevenci iktu velmi vyznamna. Me-
taanalyzy randomizovanych studii z po&atku
90. let minulého stoleti prokazaly, ze Ié¢ba
hypertenze snizuje vyskyt cévnich mozkovych
pfihod zhruba o 42 % a snizuje cerebrovasku-
larni mortalitu podstatné vice, nez mortalitu
korondrni, a to obdobné ve studiich se sy-
stolicko-diastolickou hypertenzi i ve studiich
s izolovanou systolickou hypertenzi. Bylo rov-
néz prokazano, ze optiméini [éCba hypertenze
u star8ich osob ovliviiuje cerebrovaskulamni
mortalitu 2x U¢innéji nez ve stfednim véku.
Lécba systolické hypertenze také zpomaluje
progresi stendz karotid. PFi IéCbé hypertenze
se v posledni dobé preferuiji 1éky s 24hodino-
vou uc¢innosti a spliujici poZadavek, aby na
konci tohoto intervalu byl antihypertenzni efekt
minimalné 50 % proti jeho maximalnimi ucinku.
Je zndmo, Ze ikty vznikaji nej¢astéji v rannich
hodindch, kdy dochdzi k aktivaci sympatiku
a zvyseni trombogennich vlastnosti krve (23).
Chronickd hypertenze, zejména nelécend,
m0ze alterovat mozkovou perfuzi, vede k lo-
Ziskové nebo difuzni hypoperfuzi, ktera mize
byt asymptomaticka (15).

| kdyz otédzka optimaini lIécby hypertenze
pro primarni prevenci CMP se zda byt vyfe-
Sena, zlstava pfesto nezodpovézeno nékolik
otdzek: jaké hodnoty krevniho tlaku (TK)
jsou nejvyznamnéjsi pro predikci iktu, jaka je
optimalni hodnota TK pro zahdjeni lécby, jaké
jsou optimalni Iékové skupiny nebo kombinace
a u kterych pacient(i, jaké jsou optimalni hod-
noty snizeni TK a zda mize snizovat i nefar-
makologicka Ié¢ba TK riziko iktu? (3).

Dalsi specifickou oblasti je 1é¢ba hyper-
tenze po prodélaném iktu.

V roce 1997 uvefejnénd metaanalyza
interven¢nich studii tzv. INDANA (Individual
Data Analysis of Antihypertensive Intervention
Trials) potvrdila, Zze 1é¢ba hypertenze snizila

riziko recidivy iktu 0 29% a rovnéz snizila
vyskyt korondrnich pfihod. Pokles relativniho
rizika recidivy iktu byl obdobny, jako u nemoc-
nych, ktefi iktus neprodélali, ale sniZeni abso-
lutniho rizika bylo vyznamné vy$si. Existuji
v8ak studie, které nezjistily pfesvédcivy vztah
mezi snizenim krevniho tlaku a snizenim rizika
recidivy CMP (23), nebo byly vysledky nesig-
nifikantni.

TeCku za touto diskuzi pfinesla studie
HOPE (Heart Outcomes Prevention Evalua-
tion Study) s ramiprilem a zejména studie
PROGRESS (Perindopril Protection Against
Recurrent Stroke Study), kde perindopril
sniZil relativni riziko recidivy ischemického
iktu 0 28 %, infarktu myokardu (IM) o 26 %,
fatalnich nebo invalidizujicich iktd o 38 %,
sniZil vyskyt hemoragii 0 50 %, pfiznivé ovliv-
nil u recidiv iktd i vznik kognitivnich poruch
a demenci (13). Optimalni Ié¢ba hypertenze
je prospésna jak v primarni, tak i v sekun-
darni prevenci iktu a pfinos je prikazny jak
u seniorQ, tak u mladSich osob a plati pro
véechny stupné hypertenze. Doporuéuje se
krevni tlak sniZzovat pomalu a je nutné se
vyvarovat |ékd, které vedou k ortostatické
hypotenzi. V sekundarni prevenci je zasadni
otdzkou, kdy mlzeme zahdjit 1écbu TK po
akutnim iktu, jaké Iéky jsou vhodné a jak ma
byt 1é¢ba agresivni (3).

Kdy zacit s 1é€bou hypertenze po iktu?

Krevni tlak vySS§i nez 160/90 je bézny
v akutni fazi iktu, vyskytuje se u 75% pacientu
pfi pfijeti do nemocnice (tabulka 1). Béhem
nékolika hodin az dnli se ¢asto normalizuje,
ale u 30% toto zvySeni trvé po cely tyden az
10 dn0. Hypertenze je v této akutni fazi zpdso-

bena alteraci kontroly krevniho tlaku, stresovou
reakci na hospitalizaci, zvySenim nitrolebniho
tlaku a vyplavovanim noradrenalinu. Je podmi-
néna i postizenim oblasti mozku, kde je projekce
autonomniho nervového systému, jako je kortex
inzuly a hypotalamus (4). U akutniho iktu je ce-
rebralni vazoregulace poSkozena, krevni proud
se chovd v oblasti ischemického polostinu (tzv.
penumbra) pasivné v maximalné dilatovanych
cévach a tak je regionalni perfuze zcela zavisla
na systémovém TK (4, 16). Neni zndmo, kdy
a zda se po iktu mozkova vazoregulace upravi.
Autoregulace je poSkozena jiz u malého iktu
a také pokles krevniho proudu béhem ortosta-
tického stresu m0ze byt spojen s rizikem vzniku
klinicky ,némé“ hypoperfuze (16).

Dynamika mozkového krevniho proudu
zavisi na dvou hlavnich faktorech: na moz-
kovém perfuznim tlaku, ktery je definovén
rozdilem mezi hodnotou stfedniho arteriéiniho
tlaku (saTK) a hodnotou intrakranidlniho tlaku
(ICT) a na mozkovém krevnim proudu (CBF),
ktery je pfimo umérmy mozkovému perfuznimu
tlaku a nepfimo umérny cerebrovaskulami re-
zistenci. Mozkova autoregulace je schopnost
mozku udrzovat relativné konstantni mozkovy
proud i pfi zménéch perfuzniho tlaku. Mize byt
definovéna jako zména vaskuldrni rezistence
nebo zjednodu$ené jako zména prisvitu
arteriol reaguijici na zmény perfuzniho tlaku.
Zmény prlsvitu jsou zprostfedkovany zejména
myogennimi a metabolickymi mechanizmy,
pasobky produkovanymi endotelem i peri-
vaskuldrni autonomni inervaci. Autoregulace
plsobi v rozmezi 60-150 mmHg saTK,
tyto limity mohou byt modulovany aktivitou
autonomni  neurdlni kontroly, cévnim renin-

Tabulka 1. Konstatovani faktd

Krevni tlak (TK)
je zvysen u 75% pacientt s iktem

TK se v dal$ich dnech vétSinou snizuje, ¢asto az k normé
krevni proud v kritické penumbfe je pasivné zavisly na stfednim arteridlnim TK
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-angiotenzinovym systémem a dal$imi faktory
(13). Statickd mozkova autoregulace se méfi
zjisténim aktuélnich zmén saTK a stanovenim
poruchy CBF, ale neumoZiiuje zjistit rychlost
Upravy CBF po normalizaci TK. U nemocnych
s poSkozenou autoregulaci bude ICT stoupat
jako odpovéd na zvy3eni saTK a perfuzni tlak
bude méné zménén nez saTK. Tento stav je
oznagen jako ,faleSnd autoregulace” a static-
(11). AZ transkranialni dopplerovska ultraso-
nografie (TCD) a neinvazivni monitorovani
TK umoznily prokazovat dynamické relace
mezi rychlosti mozkového krevniho proudu
a saflK. ZjiStovani této dynamické mozkové
autoregulace, kterd mé odliSné kontrolni pa-
tofyziologické mechanizmy neZ statickd, pro-
kézalo vyznamné odlidnosti u postizeni mozku
iktem. Dynamicka cerebréini autoregulace
byla signifikantné snizena v obou mozkovych
hemisférach nezdvisle na tizi iktu, hodnotach
TK, kolisani TK, senzitivité srdecnich barore-
ceptor(, pohlavi a véku. Jde o velmi vyznam-
ny faktor predikce vysledného Kklinického
stavu. Studie zji$tujici normalizaci dynamické
mozkové autoregulace v akutni postiktové fazi
zjistila, Ze jesté 20. den po vzniku iktu nedolo
k Upravé autoregulace (5) a v experimentu byl
prokazén snizeny mozkovy tok v oblasti kolem
mozkového infarktu i roky po pfihodé. Méfeni
dynamické cerebralni autoregulace pomoci
TCD dale zjistilo, ze stupen stendzy a. ce-
rebri media koreluje se stupném poSkozeni
autoregulace. ZvySovanim stupné stendzy
této tepny se prohlubuje funkéni dysfunkce
intrakranialnich malych tepen (10). TCD je tak
velmi vhodné metoda pro zjistovani dynamické
cerebraini autoregulace.

Meze autoregulace jsou ovlivnény fa-
dou onemocnéni a to zejména hypertenzi,
kterd posouva rozmezi k vy$8im hodnotam.
Dlouholeti hypertonici toleruji hodnoty saTK
vy$3i nez 150 mmHg a naopak u nich snizeni
saTK pod 100 mmHg mdize vést ke zhrouceni
mozkové cévni autoregulace (14). Rovnéz
diabetes melllitus dlouhodobé poSkozuje
mozkovou autoregulaci, zfejmé rozvojem dia-
betické mikroangiopatie. Tyto znalosti ovéfené
ve zvifecim experimentu vedou neurology
k obavdm z redukce vysokého TK v akutni
fazi ischemického iktu, protoZze to mize vést
ke zhorSeni prokrveni mozku a k progresi
loZiskového postizeni mozku (23).

V akutni fazi ischemického iktu jsou Ctyfi
hlavni indikace pro snizeni TK (tabulka 2). Je
to maligni hypertenze, event. hypertenzni en-
cefalopatie, akutni IM, disekce aorty a zvyseni
TK nad limity autoregulace. Déle je to akutni
srde¢ni selhavani, selhvani ledvin vyvolané
zhorSenim hypertenze a pfedpokladané indi-
kovani trombolyzy (6).
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Tabulka 2. Obecna shoda

Vzestup TK je indikaci pro neodkladnou antihypertenzivni terapii u akutniho iktu:
intracerebralni hemoragie (pfi hodnotach nad 170/110 mmHg)

kardialni selhavani

akutni koronarni syndrom

disekce aorty

hypertenzni encefalopatie

zvySeni sTK nad 220 a dTK nad 120 mm Hg

Tabulka 3. Pristup k hypertenzi u akutniho ischemického iktu (bez trombolyzy)

systola do 220 nebo diastola do 120 mmHg
systola nad 220 mmHg

diastola 121-140 mmHg
diastola nad 140 mmHg

Naopak indukovana hypertenze, pouziva-
na fakultativné jako Ié¢ebnd metoda u rozsah-
lych hemisferalnich infarktd pfi stendze nebo
okluzi a. cerebri media (ACM), mlze zvysit
mozkovou perfuzi a krevni pritok v postizené
ACM, ICT je zvySen Klinicky nesignifikantné.
Teoretické zdlivodnéni pouZiti indukované
hypertenze v akutni fazi ischemického iktu je
raciondlni. V oblasti ischemického polostinu,
kde mize pfezivat vyznamny objem Zivota-
schopnych bunék az 17 hodin, pro poruchu
autoregulace je funkénost kolateral a pritok
krve v maximainé dilatovanych cévach zcela
zavisly na systémovém TK a tato oblast je
nestabilni v ¢ase i prostoru. Na druhé strané,
i kdyz hypertenze zvySuje mozkovy krevni
proud, zvySuje také moznost poSkozeni he-
matoencefalické bariéry, tim i vznik a Sifeni
edému nebo vznik krvaceni (20). Mize byt
uzitend v akutni fazi u nékterych subtypl
CMP (napt. lakunarnich infarktd, pfi okluzi ex-
trakranidlnich cév), kdy zvySeni systémového
TK zlepSuje krevni tok v kolateralni cirkulaci
(2), ale nelze oCekavat jeji mozny pfinos ve
fazi subakutni.

Proto se vSeobecné terapeutické snizeni
TK bezprostfedné po iktu povazuje za $kod-
livé a vyrazné snizeni TK mlze byt pficinou
nejen tichych“ infarkt, ale i symptomatickych
ischemickych pfihod (24). Vztah mezi pokle-
sem TK v prvnich 24 hodindch manifestace
iktu a zhorSenim neurologického deficitu byl
opakovang i recentné prokdzan. Plati to jak
pro pokles diastolického TK (dTK), kdy pokles
dTK o vice nez 25% v prvnich 24 hodinéch je
spojen s 3,8x vy§Sim rizikem vyrazného zhor-
8eni neurologického vysledného stavu v prv-
nich péti dnech, tak pro sniZeni systolického
TK (sTK), kdy jiz snizeni 0 10% je prikazné
spojeno se Spatnym vyslednym klinickym sta-
vem hodnocenym za tfi mésice (17).

Na druhé strané se uvadi, Ze inicialni
systolickd hypertenze je spojena s &asnou
progresi neurologického postizeni a horSim
vyslednym klinickym stavem (1).
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sledovani (vyjimky: organové komplikace)

Lécba

cil: redukce TK 0 10-15%

cil shodny, kontinuéini monitorovani

Lécba a cil shodny s cilem u systoly nad 220 mmHg

Pfi absenci prikaznych dat z kontrolova-
nych studii sou¢asnd doporuéeni (6, 9) udavaji
arbitrarné horni mez sTK 220 mmHg a dTK
120 mmHg a doporuCuiji jeji snizeni jen pfi
pfitomnosti zavaznych postizeni jinych organu
hypertenzi, nebo je-li planovand trombolytické
|é¢ba (tabulka 3). Tato doporuceni vychdzeji
z kazuistik prokazujicich vyrazné zhordeni
neurologického ndlezu pfi redukci TK, z vy-
sledkd studie INWEST, kdy i. v. podavany
nimodipin v prvnich 24 hodindch ved! k vy-
znamnému zhorSeni klinického stavu a umr-
tim, které bylo pfimo Umérné rozsahu redukce
dTK, a ze zjisténi, Ze néktefi nemocni profituji
z farmakologicky navozené elevace TK.

Zadné z doporuceni nefesi (s vyjimkou
trombolyzy) ¢asovani snizovani vysokého TK,
do kdy je Ucelné doséhnout doporuceného
normalniho TK a kdy zacit s Ié¢bou hyperten-
ze po iktu.

Prvni studii prokazuijici mozny pfinos |éc-
by hypertenze v akutni fazi ischemického iktu
s hypertenzi nad 180/105 je nedavno ukon-
¢ena studie ACCESS ( Acute Candersartan
Cilexetil Evaluation in Stroke Survivors). Lé¢-
ba byla zahajena nejdfive ve 24 hodinach po
pfijeti po opakovaném zjisténi sTK 200 mgHg
a vice nebo dTK 110 mmHg a vice, nebo ve
24 hodinach az 36 hodindch po pfijeti, jestlize
opakované byl sTK 180 mmHg a vice, nebo
dTK 105 mmHg a vice. U v8ech pacientu
stenéza krkavice. Aktivnim lékem byl kan-
dersartan (antagonista angiotenzinu Il), jeho
ucinek byl srovndvan s placebem po dobu
sedmi dn(i a byla sledovana celkova mortalita
a vyskyt cerebralnich a kardiovaskularnich
komplikaci za dvanact mésict (19). U sar-
tanem léCené skupiny doSlo sice k redukci
hodnoceného kombinovaného rizika o 47,5%
(3), ale nebyl zjistén signifikantni pokles TK
u aktivné lécené skupiny ve srovnani se
skupinou s placebem po celou dobu dvandc-
timési¢niho sledovani. Z toho vyplyva, Ze na
vysledcich studie se nepodilel hemodynamic-
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Tabulka 4. Obecna shoda

Opatieni pro ovlivnéni TK u ischemické CMP

Je nedostatek randomizovanych, kontrolovanych studii ovéfujicich nejvyhodnéjsi management ovlivnéni

TK ve vztahu k vyslednému klinickému stavu

TK ma byt snizovan jen pfi pfitomnosti kardiologickych indikaci, anebo pfi systolickém TK nad 180 mmHg,

pokud je indikovana trombolyza.

Je nutné se vyvarovat a/nebo Ié€it hypotenzi a vylou¢it rychlé snizovani TK.

ky efekt kandersartanu podminény blokéddou
receptoru angiotenzinu (AT,), ale uplatnilo se
zfejmé ovlivnéni druhé cesty ucinku angioten-
zinu Il — vazokostrikce. Proto ¢asné podavéni
blokatoru AT, hlavné snizuje vyskyt IM (19)
a nejde ve své podstaté o prikaz pozitivniho
efektu snizeni TK v akutni fazi CMP.

S otdzkou, kdy zait, souvisi i otdzka,
ktera hodnota TK je optimalni. Probéhlé studie
jsou rovnéZz rozporuplné. Japonska studie
prokazala, Ze snizeni diastoly pod 80 mmHg
je spojeno s vy$Sim rizikem recidivy iktu. Jind
potvrdila zavéry studie PROGRESS, kdy u pa-
cientdl s probéhlym stfednim az tézkym iktem
jsou naopak hodnoty diastoly pod 80 mmHg
tyto rozdily? Jde o rasové diference, kdyz prv-
ni zkoumala Japonce a druhd bélochy? Nebo
je tento rozdil vysvétlen odliSnym designem,
kdy japonska studie byla zahdjena za Ctyfi
tydny po pfihodé a druhd za 14 dn(i (7)? Vztah
vysledného klinického stavu po iktu a hodnota
inicidlniho TK je komplikovanéjsi. | kdyz plati,
Ze ¢im je inicidlni TK vy3si a plvodni neuro-
je tento vztah ovlivnén také subtypem iktu.
Napf. u lakundrich iktd je toto konstatovani
opravnéné, ale neplati to pro méné Casté ikty
v zadni cirkulaci, kde je naopak nizsi inicialni
TK prospésny pro vysledny stav (18).

DalSim otaznikem je, zda mlZze anti-
hypertenzni terapie v sekundarni prevenci
u ,hormotenznich“ osob sniZit riziko iktu.
Previddd shoda, Ze tito nemocni nebudou
zpravidla kandidaty antihypertenzni 1é¢by
a naopak u nich pfedstavuje nejvétsi potencial
prevence iktu zména Zivotniho stylu a dietni
opatfeni (3).

Mlzeme si také polozit otazku, zda jsou
v8echny antihypertenzni 1éky bezpecné? Je
napf. prokdzano, ze snizeni sérové hladiny
kalia u pacientll uzivajici diuretika zvySuje
riziko iktu, zejména u pacientd s fibrilaci sini
(8) a v posledni dobé zvefejnéné obavy ze

zvy$eni rizika manifestace diabetu pfi dlouhé
|éEbé diuretiky (6).

To jsou vSechno otézky, které si neuro-
logové kladou a zatim pro jejich zodpové-
zeni nenachdzeji vzdy adekvatni odpovéd.
Proto tvrzeni, Ze s aktivni 1é¢bou hypertenze
v akutni fazi CMP zaginame béhem 24 hodin
s cilem doséhnout normotenze do 3-7 dni
(21), je velmi zjednoduSené a zavadgjici. Je

ale naopak nutné diskutovat, zda aktivni lécba
pficinou zhorSeni stavu nez samotny vysoky
TK. Studie s nékterymi antihypertenzivy (be-
ta blokatory a blokatory kalciovych kanalt)
potvrdily, Ze snizeni TK v akutni fazi CMP
bylo spojeno s vétsim funkénim postizenim
a umrtnosti. Je proto zapotfebi novych vel-
kych studii, které pomohou nalést odpovédi na
zatim problémové otazky a najit shodu postojt
neurologll a internistd k 1éCbé vysokého TK
a druhdm 1éka v akutni a nasledné fazi CMP
(tabulka 4).

Plati, Ze pro primarni a sekundarni pre-
venci iktu je lepsi, ¢im je TK nizsi, ale pro
akutni ischemicky iktus zatim stéle plati, ze
VySSi je dobré” (12).
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