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Při léčbě esenciální hypertenze je u naprosté většiny pa-
cientů nutné k dosažení cílových hodnot krevního tlaku 
podávat antihypertenzní léky. Dle současných guidelines 
můžeme pro léčbu hypertenze volit jakékoliv z pěti hlav-
ních tříd antihypertenziv v monoterapii nebo kombina-
ci: diuretika, beta-blokátory, blokátory kalciových kaná-
lů, inhibitory enzymu konvertujícího angiotensin (ACE) 
a sartany (blokátory receptorů AT1 pro angiotensin II) [1]. 

Všech pět základních skupin léků má srovnatelnou 
účinnost při snížení krevního tlaku a při podávání plné 
dávky vede k průměrnému poklesu systolického krevního 
tlaku o 9,1 mm Hg a diastolického o 5,5 mm Hg [1,2]. Při 
výběru vhodného léku je ale nezbytné zohlednit komor-
bidity a přidružená onemocnění pacienta (viz tabulku 1) 
a také kontraindikace jednotlivých skupin antihyperten-
ziv [1]. Z doporučení je zřejmé, že v přítomnosti většiny 
komorbidit se antihypertenzní léčba zahajuje podáváním 
inhibitorů systému renin-angiotensin (RAS) (tedy inhibi-
torů ACE nebo sartanů). 

Inhibitory ACE a sartany jsou srovnatelně účinné ve 
snižování krevního tlaku, redukci proteinurie a zabránění 
progrese renálních onemocnění [1,3,4]. Příznivě ovlivňu-
jí morbiditu a mortalitu pacientů po infarktu myokardu 
a se srdečním selháním [1,4]. Inhibitory ACE (ACEI) bylo 
donedávna u některých stavů (zejména chronických one-
mocnění ledvin a proteinurie) doporučováno kombinovat 
se sartany. Současné použití kombinace ACEI se sartanem 
vedlo v menších a studiích kratšího trvání k asi o 4 mm Hg 
výraznějšímu poklesu systolického tlaku [5] a také k asi 
o 25 % výraznější redukci proteinurie než monoterapie 
[6]. V následných velkých morbiditně-mortalitních stu-
diích ale kombinace ACEI se sartanem nevedla ke sníže-
ní výskytu kardiovaskulárních úmrtí, infarktu myokardu, 

CMP a srdečního selhání oproti monoterapiím těmito 
léky, ale docházelo při ní k častějšímu výskytu hypotenze, 
průjmu a renální insufi cience v porovnání s monoterapií 
[7]. Nová doporučení Evropské společnosti pro hypertenzi 
(ESH)/Evropské kardiologické společnosti (ESC) pro léčbu 
hypertenze z roku 2013 proto současné podávání ACEI 
a sartanů hypertonikům nedoporučují [1]. 

V poslední době bylo provedeno několik metaanalýz, 
které rozvířily debatu o potenciální superioritě ACEI nad 
sartany v ovlivnění celkové a kardiovaskulární mortality. 
Metaanalýza van Varkové a spol. zahrnula 20 morbidit-
ně-mortalitních studií (159 000 pacientů) provedených po 
roce 2000 [8]. Primární cíl metaanalýzy byl naplněn: auto-
ři zjistili, že oproti kontrolní léčbě (placebo u 33 %, jiné 
třídy antihypertenziv u zbytku) vedla inhibice RAS k 5% 
snížení celkové mortality (p = 0,032) a 7% snížení kar-
diovaskulární mortality (p = 0,018). V sekundární analýze 
bylo snížení celkové mortality pozorováno pouze u ACEI 
(–10 %, p = 0,004), zatímco u sartanů nebylo ovlivnění 
mortality statisticky významné (–1 %, p = 0,683). Rozdíl 
v ovlivnění kardiovaskulární mortality ACEI a sartany ne-
byl statisticky významný (p = 0,227) [8]. 

Tento zjištěný rozdíl mezi ACEI má však poměrně jed-
noduché vysvětlení – různorodost srovnávaných populací. 
Již déle než dekádu víme, že riziko kardiovaskulárního 
úmrtí se zdvojnásobuje s každým vzestupem TK o 20/10 
mm Hg, a pokles průměrného systolického krevního tla-
ku o 2 mm Hg vede k 7% snížení rizika úmrtí na ICHS 
a jiných cévních onemocnění a 10% snížení rizika úmr-
tí na CMP [9]. Není proto překvapením, že nejvýraznější 
ovlivnění mortality bylo pozorováno ve studiích zařaze-
ných do metaanalýzy, ve kterých byl nejvyšší průměrný 
vstupní tlak a ve kterých došlo k nejvýraznějšímu pokle-
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Tabulka 1 – Preferované skupiny antihypertenziv dle komorbidit a přidružených onemocnění (upraveno dle [1])

Inhibitory RAS Ca blokátory Diuretika Beta-blokátory

Hypertrofi e levé komory x x

Metabolický syndrom x x

Diabetes mellitus x

Asymptomatická ateroskleróza x x

Albuminurie/proteinurie x

Renální dysfunkce x

Izolovaná systolická hypertenze x x

Fibrilace síní x x x

Stav po infarktu myokardu x x

Angina pectoris x x

Srdeční selhání x x x
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su tlaku po léčbě (LIFE, HYVET, ASCOT-BPLA). Ve většině 
sartanových studií byl vstupní krevní tlak i jeho pokles 
nižší než ve studiích s inhibitory ACE, v některých byl do-
konce vstupní tlak normální (JIKEI HEART, HIJ-CREATE, 
NAVIGATOR). O různorodosti populací zařazených ve stu-
diích svědčí skutečnost, že výskyt kardiovaskulárních úmr-
tí ve studiích s ACEI byl při aktivní léčbě (9,1/1 000 pacien-
to-roků) srovnatelný s kontrolní skupinou v sartanových 
studiích (9,2/1 000 paciento-roků) [8]. Autoři v diskusi 
sami zdůrazňují, že na základě této metaanalýzy nelze 
ACEI a sartany objektivně srovnat, že výsledky musejí být 
interpretovány s velkou opatrností a na základě této stu-
die by se neměla měnit současná praxe [8].

Velmi recentní metaanalýza Chenga a spol. se zabývala 
porovnáním účinnosti ACEI a sartanů u nemocných s dia-
betem v kontextu celkové mortality, kardiovaskulární 
mortality a závažných kardiovaskulárních příhod (MACE) 
[10]. Analyzováno bylo celkem 23 studií s užíváním ACEI 
(n = 32 827) a 13 studií se sartany (n = 23 867). Dle konsta-
tování autorů ACEI signifi kantně snižovaly celkovou mor-
talitu o 13 % ve srovnání se svými komparátory, zatím-
co obdobné ovlivnění se u sartanů prokázat nepodařilo. 
Analýzou zahrnutých sartanových studií nicméně zjistíme 
možné limitace snadné interpretace této práce. Přede-
vším jde o rozdíl v počtu porovnávaných subjektů v obou 
skupinách, heterogenitu v době sledování či odlišné slo-
žení analyzovaných souborů nemocných. V podskupině 
užívající ACEI bylo např. výrazně více osob s koronárním či 
jiným vaskulárním onemocněním, z čehož lze usuzovat na 
více vyjádřený účinek dané lékové skupiny. O nesnadné 
interpretaci výsledků ostatně svědčí i poslední věta v dis-
kusi této práce, ve které autoři konstatují, že tato meta-
analýza nemůže potvrdit, že ACEI jsou v prevenci mortali-
ty u diabetiků lepší než sartany.

Další často diskutovaná metaanalýza Savarese a spol. 
srovnávala obě třídy inhibitorů RAS na základě 26 rando-
mizovaných studií s více než 100 000 pacienty bez srdeční-
ho selhání [11]. Jak ACEI, tak sartany vedly k významnému 
snížení kompozitního cílového ukazatele (výskytu infarktu 
myokardu, CMP a kardiovaskulární mortality), snížení vý-
skytu CMP a nově vzniklého diabetu [11]. Redukce výsky-
tu infarktu myokardu a celkové mortality byla významná 
pouze u ACEI. Zásadní limitací této metaanalýzy, jak autoři 
přiznávají, je skutečnost, že do studií s ACEI (prováděných 
dříve) byli zařazování pacienti s ischemickou chorobou sr-
deční nebo jiným manifestním kardiovaskulárním onemoc-
něním, zatímco do studií se sartany (prováděných v poz-
dějších letech) byli zařazováni většinou pacienti s diabetes 
mellitus nebo porušenou glukózovou tolerancí [11]. Na zá-
kladě této metaanalýzy tedy dle autorů nelze ACEI a sar-
tany porovnat – to lze pouze v adekvátně koncipovaných 
randomizovaných head-to-head studiích [11]. 

Největší a nejvýznamnější randomizovanou studií srov-
návající ACEI (ramipril) s blokátorem receptorů AT1 pro 
angiotensin II (telmisartanem) byla studie ONTARGET [7]. 
Zahrnula více než 25 000 pacientů s manifestním kardiovas-
kulárním onemocněním nebo vysoce rizikových diabetiků, 
z nichž více než dvě třetiny měly hypertenzi. Jak je znázor-
něno na obrázku 1, nebyl mezi ramiprilem a telmisarta-
nem pozorován žádný významný rozdíl v ovlivnění výskytu 
infarktu myokardu, CMP, hospitalizace pro srdeční selhání 
ani v ovlivnění kardiovaskulární (KV) či celkové mortality 
[7]. Tato velká studie tedy mezi ACEI a sartany neshledala 
žádný významný rozdíl, s výjimkou vyššího výskytu nežá-
doucích účinků a častějšího přerušení léčby u ramiprilu [7].

Svou pozornost při volbě příslušného léku na hyperten-
zi mezi inhibitory RAS bychom možná měli obrátit trochu 
jiným směrem. Výše uvedené diskuse mlčky předpokládají 

Obr. 1 – Ovlivnění jednotlivých kardiovaskulárních cílů telmisartanem a ramipri-
lem ve studii ONTARGET (upraveno podle [4,7]) 

Úmrtí z KV příčin 

Infarkt myokardu 

CMP 

Hospitalizace pro srdeční selhání 

Úmrtí ze všech příčin 

Telmisartan lepší Ramipril lepší

RR (95% CI)
0,6 0,7 0,8 0,9 1,0 1,1 1,2 1,3 1,4
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přítomnost „class effektu“ – že jednotlivé látky ve třídách 
ACEI a sartanů jsou zcela stejné. Ve skutečnosti se jednot-
livé molekuly kromě chemické struktury výrazně liší farma-
kokinetickými a farmakodynamickými vlastnostmi (např. 
plazmatickým poločasem, poměrem trough/peak, způso-
bem eliminace, lipofi litou, tkáňovou vazbou…). Pouze ně-
kolik látek má data z klinických studií o příznivém ovlivnění 
MACE. Ramipril a perindopril ve studiích HOPE a EUROPA 
vedly u pacientů s manifestním KV onemocněním k výraz-
nému snížení MACE, zatímco ve studiích QUIET a PEACE 
i přes obdobný pokles krevního tlaku nebyl výskyt MACE 
quinaprilem a trandolaprilem významně ovlivněn. Ze sar-
tanů má na základě studie ONTARGET důkazy v kardiovas-
kulární prevenci pouze telmisartan [7], ostatní sartany pro-
kázaly dobré účinky ve studiích se srdečním selháním nebo 
s hypertrofi í levé komory.  

V neposlední řadě, pokud při podávání antihypertenziv 
chceme dosáhnout co nejvýraznější prevence KV příhod, 
musíme používat plnou dávku daného léku, takovou, kte-
rá byla ověřena v klinických studiích. Nižší dávka totiž ne-
musí mít stejné účinky – např. ramipril v dávce 2,5 mg den-
ně zpomaluje progresi aterosklerózy v karotidách méně 
než v dávce 10 mg denně [12]. 

Zajištění dodávky dostatečně vysoké dávky inhibitoru 
RAS, a tedy adekvátní KV prevence přitom nejsou dány 
jenom odpovídající preskripcí, ale rovněž adherencí a per-
zistencí k takto nastavené léčbě. Ve srovnání s ACEI totiž 
sartany disponují příznivějším bezpečnostním profi lem, 
od kterého lze odvodit vyšší adherenci, jež byla jasně de-
monstrována v populační italské studii autorského kolek-
tivu Corrao a spol., jenž ji mimochodem v případě sartanů 
uvádí dokonce jako nejlepší ve srovnání i s ostatními zá-
kladními třídami antihypertenziv [13]. K lepší spolupráci 
nemocných jistě přispívá i stále častější využívání fi xních 
kombinací umožňující zásah na různých etážích a/nebo 
eliminaci případných nežádoucích účinků [14].

Závěrem můžeme shrnout, že ACEI i sartany patří v léčbě 
hypertenze mezi léky první volby a dle doporučení ESH/ESC 
2013 i České společnosti pro hypertenzi (ČSH) 2012 jsou obě 
skupiny v léčbě hypertenze stavěny na stejnou úroveň. Pa-
cienti s hypertenzí z jejich podávání mají jednoznačný uži-
tek ve smyslu sníženého výskytu kardiovaskulárních příhod, 
ačkoliv je pravděpodobné, že přínosy jednotlivých látek 
v obou skupinách mohou být rozdílné v důsledku farmako-
logických odlišností. Superiorita jedné nebo druhé skupiny 
inhibitorů RAS v léčbě hypertenze nebyla dosud prokázána. 
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