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Hypertenze a neurologicka onemocnéni
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Hypertenze, tedy zvy3eni krevniho tlaku nad 140/90 mm Hg, je spojena s poskozenim
fady orgdnu. Mezi cilové organy hypertenze pattii mozek. Klinické projevy zahrnuji
hypertenzni encefalopatii, syndrom reverzibilni encefalopatie v zadnim povodi
a cévni mozkové prihody. Chronicka hypertenze se podili na strukturalnich a funk¢ni
zménach mozkové tkané, které mohou vyustit v klinicky manifestni postizeni kogni-
tivnich funkci a rozvoj demence. Patofyziologicky podklad hypertenzi navozeného
postizeni mozku je komplexni. Casny zachyt hypertenze a jeji adekvatni 1é¢ba jsou
klicové pro snizovani rizika vzniku neurologickych komplikaci.

Kli¢ova slova: mozek, hypertenze, cévni mozkova pfihoda, hypertenzni encefalopatie,
PRES, eklampsie, demence, autoregulace, antihypertenziva.

Hypertension and neurological diseases

Hypertension, defined as an increase in blood pressure above 140/90 mmHg, is associa-
ted with damage to a number of organs, including the brain. Clinical manifestations
include hypertensive encephalopathy, posterior reversible encephalopathy syndrome,
and cerebrovascular accidents. Chronic hypertension contributes to structural and
functional changes in brain tissue, which can lead to clinically manifest impairment
of cognitive functions and the development of dementia. The pathophysiological
basis of brain damage induced by hypertension is complex. Early detection of hyper-
tension and its adequate treatment are crucial for reducing the risk of neurological
complications.

Key words: brain, hypertension, stroke, hypertensive encephalopathy, PRES, eclampsia,
dementia, autoregulation, antihypertensives.

Hypertenze je dle aktuélnich evropskych
doporuceni definovana jako pretrvavajici
nebo opakované zvyseni hodnoty krevniho
tlaku nad 140/90 mmHg. I nizsi hodnoty krev-
niho tlaku (TK) jsou vsak spojeny s narlistem
kardiovaskuldrni mortality a morbidity. Toto
reflektuji americka doporuceni, dle kterych je
hypertenze diagnostikovana jiz pfi hodnotéach
TKnad 130/80 mm Hg. Za optimélni hodnotu
krevniho tlaku jsou pak povazovény hodno-
ty do 120/80 mm Hg (Lewington et al., 2002;
Whelton et al., 2018; Mancia et al., 2023).

Hypertenze postihuje celosvétové vice nez
miliardu pacientd. PrestoZe vétsina pacientd
nemusi pfi hypertenzi zpo¢atku pocitovat
z4dné obtize, pfedstavuje hypertenze hlavni
pfic¢inu preventabilnich umrti (Mancia et al.,
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2023); Mills, Stefanescu et He, 2020). To je
zplsobeno tim, ze neléc¢ena a dlouhotrvajici
hypertenze vede k rozvoji poskozeni cilovych
organu (srdce, ledviny, cévni sténa, oc¢i a mo-
zek), které je oznacovéno jako HMOD (hyper-
tension mediated organ damage) a je spojeno
se zvysenim rizika fatalni kardiovaskularni
pfihody (Williams et al., 2018).

Hypertenze ale neni'rizikovy faktor jen pro
kardiovaskularni, respektive cerebrovaskular-
ni onemocnéni, jako jsou ischemické a hemo-
ragické cévni mozkové pfihody, ale zvysuje
také pravdépodobnost rozvoje kognitivniho
deficitu a demence (Kelly et Rothwell, 2020).

V tomto ¢lanku jsou popsany klinické ma-
nifestace poskozeni mozku nasledkem hyper-
tenze. Dalsi soucasti jsou odborna doporuceni
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pro Ié¢bu hypertenze u nejcastéjsich neuro-
logickych onemocnéni. Dale jsou uvedeny
poznatky z patofyziologie poskozeni mozku
nasledkem hypertenze a informace o autore-
gulaci mozkové perfuze.

Klinické projevy

Systémova arteridlni hypertenze se
uplatnuje jako rizikovy faktor celé fady neu-
rologickych onemocnéni. Akutné dekom-
penzovand hypertenze s hodnotami TK nad
180/110 mmHg maze byt spojena s postize-
nim cilovych organd. Mezi komplikace posti-
hujici mozek patii hypertenzni encefalopatie
nebo eklampsie. Chronicka hypertenze zvy-
Suje riziko cévnich mozkovych pfihod a dale
se podili na strukturalnich a funk¢ni zménach
mozkové tkané, které mohou vyustit v klinic-
ky manifestni postizeni kognitivnich funkci
a rozvoj demence (Kelly et Rothwell, 2020).
V patofyziologii dal$ich neurologickych one-
mocnéni je Uloha hypertenze nepfim4, ne-
bo pouze hypoteticka, dolozend animalnimi
modely. U &3sti neurologicky nemocnych se
hypertenze vyskytuje pouze jako komorbidita
(Chen etal., 2019; Gasparini et al., 2019; Wang
et Wang, 2021).

Pti dekompenzaci TK, ¢asto s hodnotami
nad 200/120 mmHg, mlze dochazet k selhani
autoregulace mozkové perfuze a k rozvoji hy-
pertenzni encefalopatie. U pacientu se vysky-
tuji bolesti hlavy, poruchy zraku, zmatenost,
poruchy védomi nebo epileptické zachvaty.
CT zobrazeni mozku je obvykle negativni, na
magnetické rezonanci mlze byt v nékterych
pfipadech potvrzen nalez edému, zejména
parieto-okcipitdlné. Neurologické pfiznaky
regreduji po snizeni hodnot TK, pfi v¢asném
podani vhodného Iéciva jsou obtize zcela re-
verzibilni. Tlak by mél byt snizen o 20-25 %.
Lékem prvni volby je dle aktudlnich evrop-
skych doporuceni labetalol, alternativou je
nitroprusid (Mancia et al., 2023). Podobné kli-
nické manifestace ma syndrom reverzibilni
encefalopatie v zadnim povodi (posterior
reversible encephalopathy syndrome, PRES).
Typicky se projevuje bolestmi hlavy, kvalita-
tivni nebo kvantitativni poruchou védomi,
poruchami zraku a epileptickymi zachvaty.
Na zobrazovacich metodach je patrny nalez
edému bilé hmoty pfevazné parietalné a ok-
cipitalné (Obr. 1). Tento syndrom je nejcastéji
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asociovan s dekompenzovanou hyperten-
zi, mdze se ale vyskytnout i pfi normotenzi,
napt. u pacientd podstupujicich cytotoxickou
nebo imunosupresivni [é¢bu. PFi véasné lé¢-
bé je syndrom reverzibilni, terapie spociva
v kompenzaci hypertenze nebo odstranéni
vyvoldvajici pfic¢iny (Fugate et al., 2010).
Hypertenze s proteinurii vznikajici po 20.
tydnu téhotenstvi, tzv. preeklampsie, mize
byt pfi vzestupu TK = 160/110 mm Hg spojena
s rozvojem neurologickych pfiznakd, jako jsou
bolesti hlavy, poruchy zraku a védomi. Zavaznou
komplikaci mohou byt cévni mozkové pfihody
a eklampsie, tj. rozvoj tonicko-klonickych kieci.
U tézké preeklampsie a eklampsie ma byt TK
udrzovan v hodnotach < 160/105 mm Hg. Lékem
volby je labetalol. U tézké preeklampsie je dale
doporuceno podavani MgSO,. U eklampsie je
jako kauzalnilécba indikovano okamzité ukon-
Ceni téhotenstvi (Greenberg et al., 2022).
Cévni mozkové piihody jsou celosvéto-
vé druhou nejcastéjsi pricinou umrti a treti
vyskytuje u %5 pacientd s ischemickou cévni
mozkovu pfihodou (iCMP). Pacienti s hyper-
tenzi maji trikrat vyssi riziko iCMP ve srovnani
s normotenzni populaci. Hypertenze tak pa-
faktor s linedrnim vztahem mezi hodnotou
krevniho tlaku a rizikem iCMP (Lozano et al.,
2012). Uprava krevniho tlaku v akutnim stadiu
ischemické CMP je zavisla na typu indikované
rekanaliza¢ni |é¢by a samotné rekanaliza-
ci tepny. U pacientd indikovanych k intra-
venozni trombolyze (IVT) nebo mechanické
rekanalizaci ma byt TK snizen pfed zahéjenim
terapie pod 185/110 mmHg a v prvnich 24 ho-
dindch udrzovan pod 180/105 mmHg. Pokud

neni rekanaliza¢ni terapie indikovana i pres-

HLAVNITEMA (
HYPERTENZE A NEUROLOGICKA ONEMOCNENI

to, Ze pretrvava okluze tepny, nedoporucuje
se korekce TK u pacientd, ktefi maji inicidlni
TK pod 220/110 mmHg (nevyzaduji-li to ko-
morbidity, napf. akutni korondrni syndrom).
U pacientd, ktefi tuto hodnotu prekracuji, Ize
zvazit pomalou redukci TK (15 % v prvnich 24
hodinach) k normotenzi (Powers et al., 2019).
V sekundarni prevenci je u pacientd po CMP
doporuceno udrzovat tlak v hodnotach pod
130/80 mmHg. V [é¢bé jsou vhodna thiazidova
diuretika, ACE inhibitory a blokatory receptoru
pro angiotenzin Il (Kleindorfer et al., 2021).
Hemoragickd CMP (hCMP) tvoii 10-20 %
ze v$ech iktd. Hodnoty krevniho tlaku nad
160/90 mmHg jsou spojeny s vice nez de-
vitindsobnym rizikem hCMP. Hypertenze je
také asociovana se zachytem drobnych kr-
vaceni (microbleeds) patrnych na GRE/SWI
sekvencich pfi MR vysetteni. Tyto |éze zvy3uji
riziko ischemické i hemoragické CMP, déle jsou
asociovany s demenci a jsou nezavislym pre-

diktorem mortality (Charidimou et al., 2018).

Obr. 1. Obraz PRES na MR T2: edém okcipitdiné
bilaterdlné

Tab. 1. Cilové hodnoty TK u neurologickych komplikaci hypertenze s akutni manifestaci podle (Mancia

etal, 2023)

Diagnéza

Cilova hodnota TK

Doporucena lécba

Ischemicka CMP

indikovana IVT/EVT

< 185/110 mmHg, < 180/105
mmHg v prvnich 24 hodinach,
nesnizovat TKS <130 mmHg

Labetalol, nitroprusid

indikovana IVT/EVT

< 220/110 mm Hg, zvazit redukci
TK 0 15 % v prvnich 24 hodinach

Labetalol, nitroprusid

Hemoragickd CMP

130-140 mm Hg pfi vstupnim TKs
150-220 mm Hg.

Labetalol, urapidil

Teézka preeklampsie a eklampsie

< 160/105 mmHg

Methyldopa, labetalol

Hypertenzni encefalopatie

Snizeni TK 0 20-25 %

Labetalol, nitroprusid

PRES

Snizeni TK 0 10-25 %
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Tab. 2. Doporuceni pro lé¢bu hypertenze u pacientt nad 80 let (Mancia et al,, 2023)

Pacient sobéstacny, chodici pfevazné sobéstacny leZici
MMSE >20/30 <10/30
Zahajeni lécby pii TKS | > 160 mmHg > 160 mmHg

Ize zvazit = 140 mmHg

Ize zvazit = 140 mmHg | Ize zvazit pfi = 160 mmHg

Cilova hodnota TKS 140 az 150 mmHg

141 az 150 mmHg 140 az 150 mmHg

|ze zvazit 130-139

|ze zvazit 130-139

mm Hg mm Hg

Doporuceni pro terapii | zahdjeni [é¢by zahajeni lécby
monoterapif monoterapif
udrzovat TKD > 70 udrzovat TKS > 120
mmHg mmHg

Lécba krevniho tlaku by méla byt zahdje-
na do dvou hodin od vzniku hCMP, do jedné
hodiny ma byt TK kompenzovan. Je-li inicidlni
systolicky TK 150-220 mmHg, ma byt dosa-
zeno hodnoty systolického TK < 140 mmHg.
Snizovani systolického TK pod 130 mmHg
muze jiz pacienta poskozovat. U pacient( se
vstupnim systolickym TK nad 220 mmHg neni
zatim dostatek Gdajli o bezpecnosti a efekti-
vité agresivni redukce TK (Greenberg et al.,
2022).

V sekundarni prevenci je doporuceno udr-
zovat tlak pod 130/80 mm Hg. Vhodné nacaso-
vani se zahdjenim chronické terapie ani volba
konkrétniho antihypertenziva viak zatim neni
dle soucasnych odbornych doporuceni pfesné
definovana (Greenberg et al., 2022).

Hypertenze je rizikovym faktorem nejen
pro vaskularni kognitivni deficit, ale také pro
Alzheimerovu chorobu a demenci's Lewyho té-
lisky (Canavan et O'Donnell, 2022; Scholz et al.,
2023). Negativni ucinky hypertenze se kumuluji
v Case, rizikova je tak hypertenze jiz v mladém
a stiednim véku. Dle dat z UK biobank bylo
nejvétsi riziko rozvoje vaskularni demence
a snizeni celkového objemu mozku pfi vysky-
tu hypertenze pred 35. rokem véku. Podle jiné
studie méli pacienti s hypertenzi ve stfednim
véku a s jeji nedostate¢nou kompenzaci, kterd
pretrvavala do vyssiho véku, 2x vétsiriziko roz-
voje demence (McGrath etal., 2017; Shang etal.,
2021). Dulezité je tedy vcasné zahajeni lécby
hypertenze. Podle metaanalyzy 12 randomi-
zovanych klinickych studii s celkem 92135
pacienty vedla Ié¢ba krevniho tlaku antihy-
pertenzivy ke snizeni rizika rozvoje demence
07 % pfi délce sledovani 4,1 let (Hughes et al.,
2020). Tento efekt byl prokazan zejména u blo-
katorl systému renin-angiotenzin (RAS) - te-
dy ACE inhibitor( a blokator( receptor( pro
angiotenzin Il (Barthold et al., 2018). Zd4 se,
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ze v prevenci vyskytu kognitivniho postizeni
by mohlo byt prospésné agresivni snizovani
krevniho tlaku s cilovym systolickym TK pod
120 mmHg (The SPRINT MIND Investigators for
the SPRINT Research Group et al.,, 2019). Pfinos
agresivni lécby krevniho tlaku u pacient s jiz
rozvinutou demenci nebyl prokazan. Rizikovy
ale mlze byt ve stéfi nizky diastolicky tlak u pa-
cientd, ktefi ve stfednim véku trpéli hypertenzi
(Muller et al., 2014). Rozhodnuti o 1é¢bé hyper-
tenze u pacientl s demenci a vysokym vékem
by proto mélo byt individualizované (Tab. 2)
(Mancia et al., 2023).

Dalsi neurologicka onemocnéni

U pacientl s hypertenzi miize dochazet
k rozvoji epileptickych zachvatl a epilepsie
nasledkem dlouhodobého plsobeni hyper-
tenze, které vede k loZiskovému poskozeni
mozku po ischemickych a hemoragickych
CMP. Akutni dekompenzace TK vede k rozvoji
mozkového edému a k epileptickym zachva-
tam pfi hypertenzni encefalopatii nebo PRES.
Mimo tento tzv. nepfimy vliv ukazuji data ze
zvitecich modeld na pfimou ulohu upregulace
systému renin-angiotenzin-aldosteron v pato-
genezi epileptickych zachvatt. Blokada tohoto
systému vedla ve zvitecich modelech k redukci
frekvence zachvatl (Gasparini et al., 2019).

Prestoze se v 1é¢bé migrény profylakticky
uzivaji nékterd antihypertenziva, studie, které
zkoumaly vztah hypertenze a migrény, prinaseji
rozporuplné vysledky. Dle nékterych studii je
Castéjsi vyskyt migrény asociovan se zvyse-
nym diastolickym tlakem, v jinych studiich se
tato asociace neprokazala. Migréna viak mlze
byt rizikovym faktorem pro rozvoj hypertenze.
Presny patofyziologicky podklad neni znam
(Wang et Wang, 2021).

Podobné nejednoznacné jsou vysled-
ky studii zkoumajicich vztah hypertenze
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Obr. 2. MR SWI: drobny microbleed pravé mo-
zeckové hemisféry

a Parkinsonovy choroby. Dle vysledkd me-
taanalyzy kohortovych studii mize hyper-
tenze zvy3ovat riziko rozvoje Parkinsonovy
choroby, naopak podle metaanalyzy pfipa-
dovych studii hypertenze toto riziko snizuje
(Chen et al., 2019).

Poznamky k patofyziologii
Patofyziologie poskozeni mozku pfi hyper-
tenzi je komplexni a ne zcela objasnéna (Kelly
et Rothwell, 2020; Webb et Werring, 2022).
U pacientl s hypertenzi dochazi k rozvoji srdec-
nich onemocnéni a k postizeni cév v podobé
makro- a mikroangiopatie, které pak zvysuji
riziko vzniku CMP. Ze srde¢nich onemocnéni
se jedna zejména o fibrilaci sini, ktera zvysuje
riziko iktu 5x (Wolf, Abbott et Kannel, 1991).
Hypertenze déle pfispiva k endotelidlni dys-
funkci a nasledné pak k rozvoji aterosklerozy,
a to zejména v mistech turbulentniho toku,
jako je napriklad karoticka bifurkace. Toto pak
muze vést ke vzniku cévnich mozkovych pfi-
hod naptfiklad hypoperfuzi, embolizaci z vul-
nerabilniho aterosklerotického platu nebo pfi
akutni okluzi karotické tepny pfi jeji trombdze
(Mechtouff et al., 2021). Dlouhodobé plisobeni
hypertenze déle vede ke zméndm struktury
drobnych cév mozku (tj. malych arterii, arteriol,
kapilar a drobnych vén) a dochazi k rozvoji
hypertenzni mikroangiopatie (small vessel
disease/SVD). Radiologickym koreldtem jsou
zejména lakunarni infarkty, 1éze bilé hmoty,
drobnd krvaceni (microbleeds) (Obr. 2) a roz-
Sifené perivaskuldrni prostory. Patologickym
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Obr. 3. T2 TSE dark fluid: hypersigndini Iéze bilé
hmoty

podkladem je fibrinoidni nekréza, lipohya-
lindza a arterioloskleréza. Zda se, ze tyto
zmény mohou vznikat jako nasledek poruchy
bariérové funkce endotelu arteriol a kapilar.
Do cévni stény se ukladaji plazmatické pro-
teiny a dochazi ke zménam hladké svaloviny.
Sekundarné se pak objevuje porucha vazomo-
torické reaktivity a perivaskuldrni edém, ktery
je pro okolni tkan toxicky a je zodpovédny za
léze bilé hmoty (white matter lesions) (Obr. 3).
Toto poskozeni bilé hmoty pak spole¢né
s lakunarnimi infarkty vede k sekundarnim
zménam bilé a Sedé hmoty v propojenych
oblastech mozku. Vysledek mudze byt ubytek
a ztenceniv kortikalnich oblastech, neurode-
generace a atrofie mozku (Wardlaw, Smith et
Dichgans, 2013, 2019; Webb et Werring, 2022;
Mancia et al., 2023).

Autoregulace jako ochrana
mozku pred plisobenim
hypertenze?

Mozek je chranén pred vykyvy krevniho
tlaku mechanismem autoregulace. Dle tradi¢-
niho Lassenova konceptu je zachovéan kon-
stantni pratok krve mozkem (CBF, cerebral blo-
od flow) pfi sttednim arterialnim tlaku (MAP,
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mean arterial pressure) mezi 50 a 150 mmHg.
Pokud MAP klesne pod 50 mmHg, hrozi hypo-
perfuze mozkové tkané, zatimco pfi MAP nad
150 mmHg se zvysuje riziko poskozeni v di-
sledku zvysené permeability hematoencefalic-
ké bariéry, coz mze vést ke vzniku mozkového
edému (Lassen, 1959; Paulson, Strandgaard et
Edvinsson, 1990). Existence autoregula¢niho
rozmezi TK, kde je autoregulace velmi efektivni
a kde je CBF relativné stabilni, je nesporna.
Klasicky Lassenlv koncept je vsak potieba
doplnit o dalsi poznatky (Brassard et al., 2021;
Claassen et al., 2021).

Z hlediska fungovani mozkové autoregu-
lace je dUlezité vzit do Uvahy rychlost zmény
TK. Pfi pomalych zménéch TK se uplatriuje
statickd autoregulace, kterd odpovida pu-
vodnimu Lassenové konceptu s relativné vel-
kym rozmezim MAP, ve kterém je udrzovén
konstantni CBF. Pfi rychlych zménach MAP
(jako naptiklad pfi cviceni) mize dochéazet
k fluktuaci CBF, ev. zmenseni rozmezi MAP,
ve kterych je udrzovan konstantni CBF. Jedna
se o tzv. dynamickou autoregulaci. V praxi to
znamena, ze u osoby, kterd dokaze tolerovat
velkou, ale pomalou zménu arterialniho tlaku
bez vyznamné zmény CBF, m{ze podobna, ale
mnohem rychlejsi zména arteridlniho tlaku vy-
znamné snizit (nebo zvysit) CBF (Tiecks et al.,
1995; Brassard et al., 2021; Claassen et al., 2021).

Bézné se uvadi, Zze u pacientl s chronickou
hypertenzi jsou hodnoty MAP, pfi kterych je
udrzovana mozkova perfuze, posunuty k vys-
Sim hodnotdm. Nastava posun autoregula¢ni
kfivky kompenzacnich mechanism0 doprava.
Autoregulace je u téchto pacientl adaptova-
na na vyssi TK, naopak poskozeni hrozi pfi
nizsim TK nasledkem poklesu CBF (Paulson,
Strandgaard et Edvinsson, 1990; Strandgaard
et Paulson, 1995). Podle tohoto pfedpokladu
pak nemusi byt zejména u starsich hyper-
tenznich pacientd hypertenze adekvatné
lé¢ena z obavy pied neziadoucimi ucinky
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snizeni CBF, jako jsou napfiklad pady nebo
postizeni kognitivnich funkci (Claassen et al.,
2021). Studie SPRINT-MIND a INFINITY v3sak
prokazaly, Ze je 1é¢ba TK u starsich pacientd
bezpecnd. Uzivani antihypertenziv s cilem
intenzivni kontroly TK je spojeno s nizsim
rizikem rozvoje mirného kognitivniho posti-
zeni bez zvyseni rizika padu, coz odporuje
obavam, Ze by snizeni krevniho tlaku mohlo
vést k nezadoucim Ucinkdim kvili porusené
autoregulaci (The SPRINT MIND Investigators
for the SPRINT Research Group et al., 2019;
White et al., 2019; Pajewski et al., 2020). Dle
metaanylyzy 32 studii nevedla lé¢ba antihy-
pertenzivy u pacientl nad 50 let k redukci CBF,
u pacientl nad 70 let vedla dokonce ke zvy-
Seni CBF (van Rijssel et al., 2022). Dalsi studie
neprokazaly poruchu autoregulace u pacientt
s hypertenzi (Troisi et al., 1998; Eames et al.,
2003; Lipsitz et al., 2005; Serrador et al., 2005).
Alterace autoregulace nebyla prokdzana
u Alzheimerovy nemoci ani u pacientl s mé-
né zavaznymi ikty, ale naopak byla postizena
u pacientl s hypertenzni mikroangiopatif
nebo v akutnim stadiu u pacientl s tézkym
ischemickym nebo hemoragickym iktem
(Guo et al., 2015; Castro, Azevedo et Sorond,
2018; de Heus et al., 2018; Intharakham et al.,
2019).

Zavér
Hypertenze predstavuje vyznamny riziko-
vy faktor pro rozvoj fady neurologickych one-
mocnéni. Tradi¢né je spojovana zejména se
vznikem cévnich mozkovych piihod, pfispiva
také k poklesu kognitivnich funkci, ktery mize
vyustit aZz v rozvoj demence. Patofyziologie
poskozeni mozku pfi hypertenzi je komplexni.
V prevenci neurologickych komplikaci hyper-
tenze je zasadni, aby lé¢ba hypertenze byla
zahdjena co nejdfive a probihala podle do-
stupnych odbornych doporuceni.
Podporeno: 260 648/5VV/2024
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