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Uvod a uéel

Pri priprave tychto odpordcani si Vybor pre odporicania,
zriadeny Eurdpskou hypertenziologickou spolo¢nostou
(ESH) a Eurépskou kardiologickou spolo¢nostou (ESC), kla-
dol za ciel poskytnit vSetkym, ktori st akokol'vek zaintere-
sovani na manaZmente artériovej hypertenzie, co najpristup-
nejSie a najvyvdzenejSie informdcie. Vybor si uvedomuje,
Ze je lahSie pripravit vSeobecné odporucania pre chorobnu
jednotku (diagn6zu) ako sa zaoberat konkrétnymi pacientmi
s touto diagnézou, kde sa vyZaduje individudlne rozhodova-
nie. Preto mal vybor, vzhladom na tito skuto€nost, snahu
vyhnit sa formulovaniu striktnych pravidiel, ktoré by mohli
limitovat postidenie postupu u kazdého pacienta osobitne, t. j.
s prihliadnutim na jeho osobné, zdravotné a kultirne charak-
teristiky.

Eurépska hypertenziologickd spolocnost v spoluprici
s Eurépskou kardiologickou spolo¢nostou doteraz nezosta-
vovali Specifické odpordcania pre hypertenziu, ale rozhodli
sa prijat odporucania, ktoré pripravil Koordinacny vybor
Svetovej zdravotnickej organizacie (WHO) a Medzinarodne;j
hypertenziologickej spolo¢nosti (ISH) (1, 2) a za€lenit ich, po
istych dpravach, do spolo¢nych Eurdpskych odporicanych
postupov v prevencii ischemickej choroby srdca (3, 4).

Od roku 1999 sa nazhromaZzdili nové dbdkazy zasadne
ovplyviiujice niektoré sporné body, ktoré zostali v odporu-
¢aniach WHO/ISH z roku 1999 nedorieSené, ¢o si vyniitilo
ich terajSiu aktualizaciu. Odporiucania WHO/ISH st pritom
zostavené pre vSeobecnu populéciu z krajin, ktoré sa vzajom-
ne znacne liSia rozsahom a dostupnostou zdravotnickej sta-
rostlivosti a vlastnych zdrojov. Eurépu tvori ovel'a homogén-
nejSia komunita, v ktorej sa jednotlivé populacie teSia vyssej
priemernej dizke Zivota, ale zéroveii je tu vysSia incidencia
chronickych kardiovaskularnych chordb, ¢asto napriek dobre
rozvinutym systémom zdravotnictva, ktoré venuji vysoky
podiel prostriedkov na preventivnu starostlivost. Pri priprave
tychto odporticani Eurépska hypertenziologicka spolo¢nost
a Eurépska kardiologickd spolo¢nost reagovali na néavrh

* Schvialené Medzinarodnou hypertenziologickou spolo¢nostou

WHO/ISH, aby odportcané postupy manaZzmentu pacientov
v konkrétnych oblastiach zostavovali ich regiondlni Specia-
listi (2). V kone¢nom dosledku vSak aj takéto odporicania
napokon musi schvalit Medzinarodnd hypertenziologicka
spolo¢nost.

Predkladané odporicania boli pripravené na zaklade naj-
kvalitnejSie podloZenych dokazov pre vsetky rozhodujice
odporucenia, vychddzajic z principu, Ze odportcania by
mali mat skoér edukacény charakter nez byt iba zoznamom
pokynov. Clenovia vyboru zastivajii nizor, 7e hoci najpre-
svedCivejSie dokazy ohladne niektorych aspektov terapie
poskytuji rozsiahle randomizované kontrolované Stidie
a metaanalyzy, vedecky ddkaz predsa len formuji viaceré
zdroje, pricom tam, kde je to nevyhnutné, sa vyuzivajd
vSetky zdroje. Vybor sa z tohto dovodu vyhyba rigidnej
klasifikacii svojich odporicani, ktoré zdvisia od spolahli-
vosti predloZenych dokazov. Kvoli Citatelom, preferujicim
kritickejSie posudzovanie dokazov, tieto odporicania spre-
vadzaju prislusné odkazy na literatiru, pricom ¢lanky, ktoré
vychddzaji z velkych randomizovanych §tidii, metaanalyz
alebo velkych observacnych studii, si zretelne oznacené.
Pre praktizujicich klinikov, ktori si Zelaji dostat zostru-
¢nenu radu, su tieto odporticania navySe doplnené kriatkym
sihrnom ,,Praktickych odpordcani*.

Clenovia Vyboru pre odportéania, zostaveného spolo¢nos-
tami ESH a ESC, sa podielali na priprave tohto dokumentu
nezévisle, pricom vychdadzali zo svojich akademickych a kli-
nickych skusenosti a z objektivneho a kritického skimania
vSetkej dostupnej literatiry. VacSina z nich spolupracova-
la, alebo stile spolupracuje s vyrobou, so Stitnymi alebo
sukromnymi poskytovatelmi zdravotnej starostlivosti (vys-
kumné ulohy, prednaSky, konzulticie), ale vSetci vyjadruju
presvedcenie, Ze uvedené aktivity neovplyvnili ich posudok.
NajpresvedcivejSia zaruka ich nezavislosti spociva v kvalite
ich minulej a sicasnej vedeckej prace. Kvoli transparentnosti
su ich vztahy k vyrobe, k Statnym aj sikromnym poskyto-
vatelom zdravotnej starostlivosti zaznamenané v Dodatku
na konci tohto dokumentu. Naklady suvisiace s Vyborom

*% V dodatku je uvedeny zoznam ¢lenov Vyboru pre odporicania a Vyboru zostavovatelov
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Panel 1 Vyjadrenie stanoviska

Uéel odporuéani:

* Odporti¢ania pripravil Vybor $pecialistov, vymeno-
vany Eurdpskou hypertenziologickou spolo¢nostou
a Eurépskou kardiologickou spolo¢nostou, a schvali-
la ich Medzinarodna hypertenziologicka spolocnost

* Odportcania boli pripravené na zdklade najkvalitnejSie
podloZenych dodkazov ku vSetkym okruhom proble-
matiky, ktoré si formulédciu odpordcani zaslizili, a so
zretelom, aby mali viac edukacny ako normativny
charakter

¢ Napriek skutocnosti, Ze randomizované kontrolované
Stidie a ich metaanalyzy poskytuji najpresvedcivej-
Sie dOkazy o urcitych aspektoch terapie, vedecké
ddkazy su podlozené tidajmi z mnohych zdrojov,
pricom tam, kde je to nevyhnutné, vyuZili sa vSetky
zdroje

zostavovatelov a pripravou odporicani hradila vyhradne
Eurépska hypertenziologicka spolo¢nost.

Definicia a klasifikacia hypertenzie
Systolicky, diastolicky a pulzovy tlak ako prediktory

Uz tradi¢ne sa z pohladu prediktora mozgovo- a srdco-
systolicky tlak krvi. To sa odraZalo v koncepcii vyznamnych
randomizovanych kontrolovanych §tddii manazmentu hyper-
tenzie, ktoré takmer pravidelne, az do 90. rokov minulého
storoCia (5), pouZivali ako vstupné kritérium prahové hod-
noty prave diastolického tlaku krvi. Jedinci s izolovanou
systolickou hypertenziou boli z takychto stadif (v stlade s ich
zadanim) vyliceni. Pri tom vSetkom rozsiahle stubory sledo-
vanych ddajov do 90. rokov (6), ako aj neskdr aZ doposial,
(7) potvrdili, Ze rovnako systolicky aj diastolicky tlak krvi
predstavuju trvaly a odstupnovany nezavisly vztah k riziku
mozgovocievnych aj koronarnych prihod.

Vztah medzi systolickym tlakom krvi a relativnym rizikom
cievnych mozgovych prihod (CMP) mé v eurépskom kon-
texte v porovnani s koronarnymi prihodami prudsi priebeh,
¢o je odrazom uZzSieho etiologického prepojenia s CMP.
Pripocitatelné riziko — t. j. nadmiera damrti v dosledku zvyse-
v pripade CMP, €o odraza vysSiu incidenciu srdcovych chorob
v prevaznej Casti Eurépy. Napriek tomu relativna incidencia
CMP v naSej starnicej populécii narastd, ¢o dokazuju aj ran-
domizované kontrolované stidie z posledného obdobia (8).

Zdanlivo jednoduchy priamy vztah medzi narastajicim
systolickym a diastolickym tlakom krvi a kardiovaskularnym
rizikom komplikuje skuto¢nost, Ze v eurépskych populdciach
(ale aj v populdcidach mimo Eurépy) systolicky tlak krvi stiipa
v priebehu celého obdobia dospelosti, zatial ¢o diastolicky
tlak krvi dosahuje u muzZov najvyssie hodnoty vo veku okolo
60 rokov a u Zien vo veku okolo 70 rokov, a potom postupne
klesa (9). Tieto fenomény vysvetluji nasledky niektorych
patologickych procesov, ktoré podmienuja ,hypertenziu‘
a kardiovaskularne choroby (10).

Vdaka tymto pozorovaniam je lahSie objasnit, aspon
v skupinéch star§ich osdb, preco je velkd amplitida pulzové-
ho tlaku (rozdiel medzi systolickym a diastolickym tlakom)
podla zisteni niektorych observacnych $tidii lepSim predik-
torom nepriaznivej kardiovaskuldrnej prognézy nez samotny
systolicky alebo diastolicky tlak krvi. Tieto pozorovania tieZ
poméhajui identifikovat pacientov so systolickou hypertenzi-
ou, ktorym hrozi obzvlast vysoké riziko. Podl'a spomenutych
Stadif (11 — 14) je diastolicky tlak krvi pre dand hodnotu
systolického tlaku krvi v obrdtenom pomere ku kardiovas-
kuldrnemu riziku. V najrozsiahlej$ej metaanalyze tdajov od
takmer 1 miliéna pacientov zo 61 Stidii (z ktorych bolo 70 %
v Eurépe) (7) vsak systolicky a diastolicky tlak krvi predsta-
vovali nezavislé prediktory cerebrovaskuldrnej a korondrnej
mortality, a to vo vySSej miere neZ pulzovy tlak. Dokonca aj
v tejto metaanalyze sa podiel pulzového tlaku na kardiovas-
kularnom riziku zvacSoval s vekom po 55. roku Zivota.

KedZe ddaje z randomizovanych kontrolovanych s$tadii,
ktoré mame k dispozicii, svedcia v prospech kontroly izolo-
vanej systolickej (15, 16) a diastolickej hypertenzie (5), mali
by sme sa v kaZdodennej praxi pri dosahovani terapeutickych
prahov nadalej riadit tak systolickym, ako aj diastolickym
tlakom krvi. Pri klasifikacii a stanoveni rizika (tabul'ka 1 a 2)
napriek predstave, Ze staci zmerat systolicky tlak krvi, pou-
Zivanie tak systolickych, ako aj diastolickych hodnot nad'alej
predstavuje jednoduchy a pragmaticky pristup v kategorizacii
kontrolovanych hladin tlaku krvi, a tym aj celkového rizika.

Klasifikacia hypertenzie

Kontinualny vztah medzi hladinou tlaku krvi a kardiovas-
kularnym rizikom znamend, Ze kaZd4d numericka definicia
a klasifikdcia hypertenzie je arbitrarna. Aj definicia, ktord
pontkol Rose (17) uZ viac ako pred 30 rokmi (,,Hypertenziu
by sme mali definovat z pohl'adu takej hodnoty tlaku krvi, pri
prekroceni ktorej vySetrenia a lieCba urobia viac dobra ako
Skody*), tieZ poukazuje na to, Ze kazda definicia musi byt fle-
xibilnd a musi vychddzat z dokdzaného rizika a z dostupnosti
ucinnych a dobre znaSanych liekov.

Preto by bolo vhodnejsie nepouzivat pri klasifikovani tlaku
krvi termin ,hypertenzia“. Mohlo by to vSak spdsobovat
nezrovnalosti, a takisto by to mohlo odvadzat pozornost od
skiimania mechanizmov zvysujdcich tlak krvi, ako aj oslabit
argumentéciu pre doslednui kontrolu tlaku krvi (18). Preto sa
klasifikdcia WHO/ISH z roku 1999 (2) ponechala v podobe,

Tabulka 1 Definovanie a klasifikacia hladin tlaku krvi (mmHg)

Kategdria TK Systolicky Diastolicky
Optimalna hodnota <120 < 80
Normalna hodnota 120 - 129 80 — 84
VysSia normalna hodnota 130 - 139 85 -89

1. stupen — mierna hypertenzia 140 — 159 90 — 99

2. stuperi — stredne tazka hypertenzia 160 — 179 100 - 109
3. stuperi — tazka hypertenzia > 180 > 110
Izolovana systolicka hypertenzia = 140 <90

Ked systolicky a diastolicky tlak krvi pacienta spada do réznych
kategorii, pouzije sa vysSia kategoria. Izolovana systolicka hyper-
tenzia sa moze takisto oznacit' stupriami (1., 2., 3.) podla hodnét
systolického tlaku krvi v uvedenych pasmach — za predpokladu, ze
diastolické hodnoty tlaku krvi st < 90.
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Tabulka 2 Stratifikacia rizika na stanovenie prognézy

Tlak krvi (mmHg)

Iné rizikové faktory
a anamnéza dalSich chordb

Normalny
sTK 120 - 129
alebo dTK 80 — 84

Vys$§i normalny
sTK 130 — 139
alebo dTK 85 — 89

1. stupeni
sTK 140 — 159
alebo dTK 90 — 99

2. stupen
sTK 160 — 179
alebo dTK 100 — 109

3. stupen
sTK =180
alebo dTK =110

Ziadne iné rizikové faktory priemerné riziko priemerné riziko

1 — 2 rizikové faktory nizke pripoditatelné

riziko

nizke pripoditatelné
riziko

3 alebo viac rizikovych faktorov
alebo PCO alebo diabetes

stredné pripocita-
telné riziko

vysoké pripocitatelné
riziko
Pridruzené klinické stavy vysoké pripocitatelné
riziko

velmi vysoké
pripocitatelné riziko

nizke pripocitatelné
riziko

stredné pripocitatelné
riziko

vysoké pripocitatelné
riziko

velmi vysoké
pripocitatelné riziko

stredné pripocitatelné
riziko

stredné pripocitatelné
riziko

vysoké pripocitatelné

riziko

velmi vysoké
pripocitatelné riziko

vysoké pripocitatelné
riziko

velmi vysoké
pripocitatelné riziko

velmi vysoké
pripocitatelné riziko

velmi vysoké
pripocitatelné riziko

PCO - poskodenie cielového organu; sTK - systolicky tlak krvi; dTK — diastolicky TK

ktort znizortiuje tabul'ka 1, len s tou vyhradou, Ze skuto¢ny
prah pre hypertenziu sa musi povazovat za pohyblivi hodno-
tu, ¢i uZ vyssiu alebo niZsiu, s prihliadnutim na individudlny
profil celkového kardiovaskularneho rizika. Podla toho sa
vy$si normdlny tlak krvi podla tabul’ky 1 definuje hodnota-
mi, ktoré sa mo6Zu povazovat za ,,vysoké* (t.j. hypertenziu)
u vysoko rizikovych jedincov, alebo pripustné, ak ide o je-
dincov v niZSom rizikovom pasme. V dosledku tohto sa pod-
skupina tzv. hrani¢nej hypertenzie, pritomna v odporicaniach
WHO/ISH z roku 1999 (2), v novSej verzii vynechala.

Celkové kardiovaskularne riziko

UZ tradi¢ne sa prahy na terapeutické intervencie pri kont-
role kardiovaskuldarnych rizikovych faktorov, akymi su tlak
krvi, cholesterolémia a glykémia, zakladaji na premennych,
arbitrarne vymedzenych hodnotich kaZdého rizikového
faktora. KedZe sa rizikové faktory u I'udi zdruzuju (19, 20),
pricom existuje odstuptiované prepojenie medzi jednotlivymi
rizikovymi faktormi a celkovym kardiovaskuldrnym rizikom
(21), je urcenie prahu, prinajmenej na zniZenie cholesterolu
a tlaku krvi, novodobym pristupom v ich kontrole, ktory je
zalozeny na vypocte odhadovaného koronarneho (3, 4) alebo
kardiovaskularneho (koronarneho plus cerebrovaskuldrneho)
(2) rizika pocas definovaného, pomerne kratkotrvajiceho
(napr. 5- alebo 10-ro¢ného) obdobia.

Na odhad kratkodobého rizika sa vyvijaju zloZité a poci-
tacovo automatizované metédy. VicSina systémov na odhad
rizika vychddza z Framinghamskych tdajov (23). Hoci sa
ukdzalo, Ze tito databazu od6vodnene mozno aplikovat na
populaciu niektorych eurdpskych krajin (24), odhad rizika
v inych populéacidch si vyzaduje prehodnotenie (25) vzhla-
dom na vyznamné rozdiely v prevalencii vyskytu koronéar-
nych a cerebrovaskularnych prihod.

Coraz Castejsie si k dispozicii odhady priamo pre rdzne
eurdpske populdcie alebo pacientov Specidlne s hyperten-
ziou (26 — 32), projekt SCORE predneddvnom poskytol
tabulky s odhadom miery 10-ro¢ného rizika fatdlnych kar-
diovaskularnych chordb osobitne pre viacrizikové severoe-
urépske krajiny a menej rizikové Stity juZznej Eurdpy (33).
Najviacsou nevyhodou intervencného prahu, zaloZzeného na
pomerne kratkodobom absoldtnom riziku je, Ze sa u mladsich
dospelych (obzvlast u Zien), hoci disponuji viac nez jednym
rizikovym faktorom, pravdepodobne nedosiahnu terapeutické

prahy napriek pritomnosti vysokého rizika v porovnani s ro-
vesnikmi. Naproti tomu u vacSiny starSich muzov (napriklad
> 70 rokov) sa Casto dosiahnu terapeutické prahy, hoci maja
oproti svojim rovesnikom len mierne zvysené relativne rizi-
ko. V dosledku toho sa vicSina prostriedkov sustreduje na
najstarSie vekové skupiny, ktorych potencidlna priemerna
dizka zivota je uz pomerne limitovana, a to aj napriek inter-
vencidm, pricom mladSie vekové skupiny s vysokym relativ-
nym rizikom zostavaji nekontrolované, hoci bez ovplyvnenia
tohto rizika u nich dochadza k vyraznejSiemu predvidatelné-
mu skrateniu inak ich potencidlne ovela dlhSej priemernej
dizky Zivota (34 — 35). Jednoduchym postupom, ako vyvazit
nedostatoéné zhodnocovanie potencidlnych rokov Zivota,
ziskanych u mladych l'udi s vysokym relativnym rizikom, je
urcit prah pre intervenciu na podklade odhadovaného rizika
danej osoby, aké by mala vo veku 60 rokov (3, 4). Teda inter-
vencia by sa mala opierat o relativne riziko pre osoby mladSie
ako 60 rokov (3, 4) a o urovern absoliitneho rizika pre starSich
pacientov (26).

Na zaklade tohto bola navrhnuta klasifikacia (tabulka
2), ktord vychadza zo stratifikiacie podla celkového kardi-
ovaskularneho rizika. Odvodend je zo schémy zahrnutej
v odporidc¢aniach WHO/ISH z roku 1999 (2), avsak je roz-
$irend o pripocitatelné riziko niektorych skupin osob s ,,nor-
malnym* alebo ,,vy$§im normalnym* tlakom krvi. Vyrazmi
nizke, stredné, vysoké a velmi vysoké pripocitatelné riziko
sa rozliSuje priblizné absolitne 10-ro¢né riziko kardiovasku-
larnych chordb < 15 %, 15 — 20 %, 20 — 30 %, respektive >
30 %, podl'a Framinghamskych kritérif (23), alebo priblizné
absolitne riziko fatdlnych kardiovaskuldrnych choréb < 4 %,
4-5%,5—-8 % a>8 % podla schémy zo SCORE (33). Tato
kategorizacia sa moZe tieZ vyuzit na urCenie relativnych rizik,
¢im sa ponechdva lekarom moZnost volne si vybrat prvy
alebo druhy pristup bez vnucovania arbitrarne stanovenych
absoltdtnych prahov na podklade pravdepodobného podcene-
nia priaznivych terapeutickych ucinkov (35, 36). RozliSenie
vysokého a vel'mi vysokého rizika sa ponechalo predovset-
kym preto, aby sa zachoval Specificky priestor pre sekundar-
nu prevenciu (pacienti s pridruZenymi klinickymi stavmi), aj
ked moZno pripustit, Ze to pri rozhodovani o dalSom postupe
nema vyznamnejsi vplyv.

Tabul'ka 3 uvadza najCastejsie rizikové faktory, poskode-
nia cielovych orgdnov, diabetes a pridruZené klinické stavy,
ktoré sa pouZivaju pri stratifikécii rizika. Aktualizuje tabul'ku
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z odporac¢ani WHO/ISH z roku 1999 (2) v niekol'kych zasad-
nych aspektoch:

1. Obezita je definovana ako ,,abdomindlna obezita®, aby sa
jej venovala Specidlna pozornost ako dolezitému znaku
metabolického syndrému (37).

2. Diabetes je vycleneny ako samostatné kritérium, aby sa
zdodraznilo, Ze je vyznamnym rizikovym faktorom, a to
najmenej dvojndsobnym oproti stavu, ked' diabetes absen-
tuje (33, 38, 39).

3. Mikroalbumintiria je klasifikovana ako prejav poSkodenia
cielového orgdnu, zatial o proteintria ako prejav rendlne-
ho postihnutia (pridruZeny klinicky stav).

4. Lahké zvySenie koncentricie kreatininu v sére (107 — 133
pmol/l, 1,2 — 1,5 mg/dl) sa povazuje za prejav poskodenia
cielového organu, avsak koncentracie > 133 pmol/l (> 1,5
mg/dl) za pridruZeny klinicky stav (39, 40).

5. C-reaktivny protein sa vzhladom na pribudajice ddkazy,
Ze predstavuje prinajmensom taky potentny prediktor
kardiovaskularnych prihod ako lipoproteiny s nizkou hus-
totou, t. j. LDL cholesterol (41), a pretoZe mé prepojenie
s metabolickym syndrémom (42), priclenil k rizikovym
faktorom (respektive markerom).

6. Diftizne alebo fokélne stendzy artérif sietnice boli z preja-
vov cielového poskodenia orgdnov vynaté, pretoZe su az
prili§ Casto pozorované u 0s6b vo veku = 50 rokov (43),
ale retinilne krvicania, exsudaty a papiloedém ostali
medzi pridruzenymi klinickymi stavmi.

Vybor si je vedomy, Ze pouzitie kategorizacnych tabuliek
moZe mat oproti rovniciam zaloZenym na spojitych premen-
nych veli¢inach svoje limiticie (44), a Ze postudenie kardio-
vaskuldrneho rizika nie je vedecky presné (36). Okrem toho
z&vaznost poskodenia cielového organu v urcovani celkové-
ho rizika bude popritom silno zévisiet od toho, ako dosledne
sa posudila (45). Tento aspekt bude rozobrany neskor v od-
stavci o diagnodze.

Diagnostické zhodnotenie

Diagnosticky proces ma za ciel: 1. stanovit droveni hodnot
tlaku krvi; 2. identifikovat sekundarne pri¢iny hypertenzie;
3. zhodnotit celkové kardiovaskuldrne riziko patranim po
inych rizikovych faktoroch, po poskodeni cielovych orga-
nov a po sprievodnych chorobach alebo pridruZenych kli-
nickych stavoch (46).

Diagnosticky proces obsahuje:

1. opakované merania tlaku krvi

2. anamnézu predchorobia

3. fyzikélne vySetrenie

4. laboratérne a inStrumentdlne vySetrenia, priCom niektoré
z nich by sa mali povaZovat za sdcast rutinného postupu
u vSetkych 0sob s vysokym tlakom krvi; niektoré postupy sd
odporicané a mozu sa aplikovat v Sirokom rozsahu (prina-
jmenej v eurépskych vysokorozvinutych systémoch zdravot-
nej starostlivosti); a niektoré sa indikuju, iba ak ich oddévodiiu-
ju zakladné vySetrenia alebo pacientov klinicky priebeh

Meranie tlaku krvi

Pre tlak krvi je typické zna¢né kolisanie jednak v priebehu
dna, ako aj medzi rOznymi diiami (47). Preto by sa mala
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Panel 2 Postup pri merani tlaku krvi

Pri merani tlaku krvi by sa mala venovat pozornost

nasledovnému:

* Pred zaCatim merania tlaku krvi umoZznite pacientovi
posediet si niekol'ko mintit v pokojnej miestnosti

» Urobte asponi dve merania v rozpiti 1 — 2 mint, pri-
padne dalSie merania, ak si prvé dve merania tplne
odliSné

¢ Pouzite Standardny vak manZety (12 — 13 cm Siroky
a 35 cm dlhy), ale majte poruke vicSie aj menSie
vaky manziet pre hrubsie, respektive tensSie ramena.
U deti pouZite mensiu manZetu

¢ Dbajte o to, aby manZeta bola umiestnend v drovni
srdca, nech je pacient v akejkol'vek polohe

* Pri identifikdcii systolického a diastolického tlaku krvi
sariad'te L., respektive V. fazou Korotkovovych oziev

¢ Pri prvej navsteve zmerajte tlak krvi na oboch rame-
nich, aby sa zistil pripadny rozdiel pri periférnom
postihnuti ciev. V takomto pripade za referencnu
povaZzujte vysSiu hodnotu pri uplatneni auskultacnej
metody

e Zmerajte tlak krvi v stoji, v 1. a 5. mintte od postavenia
sa, ato u starSich osdb, diabetikov, a pri takych stavoch,
kde moZno ocakévat castejSi vyskyt alebo podozrenie
na ortostaticki hypotenziu

* Po druhom merani v sede zmerajte srdcovu frekvenciu
palpaciou pulzu (pocas 30 s)

diagndza hypertenzie opierat o viacndsobné merania tlaku
krvi pri kazdej osobitnej prilezitosti. Ak je tlak krvi zvySeny
len mierne, merania by sa mali opakovat pocas niekolkych
mesiacov, pretoze ¢asto dochddza k normalizacii hodn6t.
Ak mé pacient hodnoty tlaku krvi zvySené vyraznejsie,
potvrdenie hypertenzného orgdnového poskodenia alebo
profil vysokého, respektive velmi vysokého kardiovasku-
larneho rizika, mali by sa merania opakovat v kratSom
obdobi, napriklad v priebehu tyzdiiov alebo dni. Tlak krvi
moze zmerat lekar alebo zdravotna sestra v ambulancii,
respektive na oddelenf (tlak krvi v ambulancii alebo pocas
hospitalizacie), moze ist o vlastné domace merania paci-
entom, alebo o automatické 24-hodinové monitorovanie.
Postup pri vySetreni tlaku krvi je podrobne opisany v ak-
tudlnom dokumente Pracovnej skupiny Eurépskej hyper-
tenziologickej spoloc¢nosti (48). Osobitosti tohto postupu
mozno zhrnit nasledovne:

Tlak krvi v ambulancii alebo pocas hospitalizacie

Tlak krvi sa mdzZe merat ortutovym tlakomerom, ktorého jed-
notlivé sicasti (gumové hadice, ventily, mnoZstvo ortuti, atd’.) sa
udrzZiavaji v dobrom stave. Iné neinvazivne pristroje (aneroidné
a auskultacné alebo oscilometrické poloautomatické) sa mozu
takisto pouZit, a Zial, ich vyznam postupne narasta vzhladom na
reStrikéné opatrenia pri vyuZivani ortuti v eurépskych krajinach.
Uvedené pristroje by mali byt overené podl'a Standardnych pro-

tokolov (49) a ich presnost by sa mala periodicky kontrolovat
porovnavanim s hodnotami ortutového tlakomera. Zoznam kro-
kov pri vySetreni tlaku krvi v ambulancii popisuje panel 2.

Automatické ambulatorne meranie tlaku krvi

kych), ktoré umoznuju automatické monitorovanie tlaku krvi

pacientov a dovoluji im viest takmer norméalny Zivot. Tieto

systémy dokazu poskytnit informacie o 24-hodinovom profile

tlaku krvi, ako aj o priemernych hodnotach tlaku krvi pocas 24

hodin, respektive pocas blizsie urcenych Casovych usekov, ako

napriklad pocas diia, cez noc, v priebehu predpoludnia a pod.

(48) Tieto informacie by nemali slizit ako nahrada udajov zis-

kanych konven¢nym meranim tlaku krvi. Stoji vSak za uvazenie,

¢i neposkytuju dalsie klinicky cenné tdaje, pretoZe prierezové

a dlhodobé priebezné §tidie poukazuji na skutoCnost, Ze tlak

krvi namerany v ambulancii koreluje s 24-hodinovym tlakom

len do urcitej miery (50). Tieto Stidie tieZ dokazuju, Ze ambula-
torny tlak krvi: 1. je vo vzdjomne uzSom vztahu s hypertenznym
poSkodenim cielovych organov ako je tlak krvi namerany v am-
bulancii (51 — 54), 2. je samostatnym prediktorom kardiovas-
kularneho rizika a dopliiuje predikciu, ktord poskytuji hodnoty
namerané v ambulancii, ¢o plati pre v§eobecnud populéciu, ako aj
pre subpopuléciu hypertonikov (55 — 58) a 3. zmeria presnejSie

a s lepSou reprodukovatelnostou v case (61) rozsah redukcie

tlaku krvi navodenej liecbou, nez by poskytli merania v ambu-

lancii, pretoZe odpadava efekt ,,bieleho plasta™ (59) a placeba

(60). Aj ked niektoré vyssie uvedené vyhody mozno dosiahnut

zvySenim poctu merani tlaku krvi v ambulancii (62), mdzZe byt

24-hodinové ambulatérne monitorovanie tlaku krvi odévodnené
za istych okolnosti v Case stanovovania diagndzy a prileZitostne
aj pocas liecby.

Pri merani 24-hodinového tlaku krvi (48) by sa mala
venovat pozornost nasledovnému:

* pouzivat iba tie pristroje, ktoré su schvalené medzinarodnymi
Standardizovanymi protokolmi

e pouzivat manZety primeranej velkosti a porovnat vstupné
hodnoty s hodnotami nameranymi ortutovym tlakomerom

* nastavit automatické merania v najviac 30-minttovych interva-
loch, dosiahne sa tak dostatocny pocet hodndt a vyber z vic-
Sieho poctu hodin v pripade, Ze niektoré merania nie si kvoli
artefaktom zanalyzované

* poucit pacienta, Ze ma robit bezné ¢innosti, ale Ze sa ma vyhnut
extrémnej fyzickej zatazi, a aby v Case merania drZal ruku nap-
riamene a nehybne

* poziadat pacienta, aby si viedol dennik a evidoval si zvlastne
udalosti, a zdroven poskytol informdcie o trvani a kvalite noc-
ného spanku. Hoci je v beznej populacii, a aj u hypertonikov
za normalnych okolnosti denny aj nocny tlak krvi tesne spity,
existuju dokazy o tom, Ze osoby, u ktorych nie je no¢na hypo-
tenzia vyjadrend, a preto sa u nich vyskytuje relativne vyssi
nocny tlak krvi, si skor postihnuté nepriaznivou prognézou
(63)

» zabezpeCit si dalSie ambulatérne monitorovanie tlaku krvi, ak
sa pri prvom vySetreni ziskalo menej ako 70 % ocCakavanych
hodnét kvoli vysokému zastipeniu artefaktov

¢ nezabudat na to, Ze ambulatérny tlak krvi je obycajne o nie-
kolko mmHg niZ§i neZ tlak krvi namerany v ambulancii (64
— 66). Ako je uvedené v tabul'ke 4, s platnostou pre celi
populéciu, tlak krvi v ambulancii s hodnotou 140/90 mmHg
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Taburka 4 Stredné denné a no¢né hodnoty tlaku krvi (mmHg) su o nie-
kolko mm vysSie (denné), respektive nizSie (no¢né), nez priemerné
hodnoty za 24 hodin

sTK dTK
V ambulancii alebo poc¢as hospitalizacie 140 90
Ambulatérne 24-hodinové 125 80
Doméace (individudlne) 135 85

sTK — systolicky tlak krvi; dTK — diastolicky tlak krvi

priblizne koreSponduje s priemernou hodnotou 125/80
mmHg ziskanou z 24-hodinového merania. Priemerné denné
a no¢né hodnoty si o niekol’ko mmHg vysSie a v rovnakom
poradi nizsie nez 24-hodinové priemerné hodnoty. Prahové
hodnoty sa vSak urcuju tazsie, pretoZe na ne v rozhodujice;j
miere vplyva spravanie sa pocas diia alebo noci
Klinické rozhodovanie sa m6Ze zakladat na priemernych
24-hodinovych, dennych alebo no¢nych hodnotich, ale
prednostne na priemeroch z 24 hodin. Iné informacie, ktoré
sa dajui odvodit z ambulatérneho monitorovania tlaku krvi
(napriklad Standardné odchylky tlaku krvi, trough-to-peak
— pomer medzi maximdlnymi a minimalnymi hodnotami,
index minimdlnej oscildcie hodnoét), su z klinického pohla-
du sl'ubné, ale zatial sd vo faze vyskumu.

Tlak krvi v domacich podmienkach

Individudlne merania tlaku krvi doma nedokdzu poskyt-
nut také rozsiahle informacie o hodnotach tlaku krvi v prie-
behu 24 hodin, aké poskytuje ambulatérne monitorovanie
tlaku krvi. Doméace meranie poskytuje hodnoty z r6znych
dni, v prostredi ¢o najviac sa priblizujuicom podmienkam
kazdodenného Zzivota. Tieto hodnoty, ked sd spriemer-
nené z obdobia niekolkych dni, preukdzatelne prindsaju
podobné vyhody ako merania ambulatérneho tlaku krvi,
t. j., nepodliehaji vplyvu bieleho plasta, su lepSie repro-
dukovatelné a spolahlivejSie poukazuji na pritomnost
a progresiu orgdnového poskodenia neZ hodnoty namerané
v ambulancii (51, 67). Z tohto dévodu sa rovnako odporica
doméace meranie tlaku krvi po¢as vhodne dlhych obdobi
(napriklad niekolko tyzdniov), a to pred nasadenim liecby,
ako aj pocas nej, pretoZe tento pomerne lacny postup moZe
zlep§it dodrZiavanie liecby pacientom (68).

Pri odportcani individudlneho monitorovania tlaku krvi
(48) by sa mala venovat pozornost nasledovnému:

e pouZivat len technicky preverené pristroje; Ziadny zo
sicasne dostupnych zapistnych tlakomerov v previerkach
dostatocne nevyhovel; v pripade schvilenia niektorého zo
zapastnych pristrojov by sa malo jeho uzivatelovi vysvet-
lit, Ze pri meran{ treba udrZiavat polohu hornej koncatiny
v drovni srdca

* odporucit radsej poloautomatické pristroje ako ortutové
tlakomery, aby sa predi§lo tazkostiam pri inStruovani
pacienta a chybam pri zhor§enom sluchu u starSich osob

* poucit pacienta, aby pri merani tlaku sedel a uzZ predtym
niekol'ko minidt oddychoval; a nezabudnit ho informo-
vat, Ze hodnoty sa pri jednotlivych meraniach m6Zu lisit
v rdmci spontdnneho kolisania tlaku krvi

* netrvat na neprimerane vysokom pocte merani; je vSak

Panel 3 Vyjadrenie stanoviska
Meranie tlaku Krvi:

* Hodnoty tlaku krvi, namerané v ambulancii lekara
alebo pocas hospitalizicie na oddeleni, by sa mali
chapat’ ako referencné
¢ 24-hodinovému ambulatérnemu monitorovaniu tlaku
krvi by mala prindleZat samostatna klinick4 hodnota:
— ak sa zistf znacnd variabilita tlaku krvi namerana
pocas jedného alebo viacerych vySetreni v ambu-
lancii

— ak sa v ambulancii nameria vysoky tlak krvi
u 0s0b, ktorych celkové kardiovaskularne riziko je
inak nizke

— ak je evidentny rozdiel medzi hodnotami tlaku krvi
nameranymi v ambulancii a doma

— ak je podozrenie na pritomnost rezistencie na far-
makologicki liecbu

— ak ide o vyskumné ucely

¢ Individudlne meranie tlaku krvi doma by malo:

— poskytnit viac informécii pre lekdrovo rozhodova-
nie sa

— umoZnit pacientovi lepsie dodrZiavanie terapeutic-
kej schémy

¢ Od individudlneho domaceho merania tlaku krvi by sa
malo ustipit vZdy, ked to:

— vyvolava u pacienta obavy
— podnieti zmenu liecebného plénu z rozhodnutia
pacienta

* Normadlne hodnoty tlaku krvi st rozli¢né pri meraniach
v ambulancii, ambulatérnych alebo domécich merani-
ach (pozri tabulku 4)

potrebné, aby niektoré merania boli vykonané tesne pred
uzitim liekov, ¢o umoziuje ziskat prehl'ad o trvani terape-
utickej ucinnosti

* v pripade merania tlaku krvi v ambulancii treba brat do
uvahy, Ze normélne hodnoty st niZ§ie v domicom pro-
stredi ako pri merani u lekara. Pre ilustraciu: domaéce
hodnoty tlaku krvi 135/85 mmHg koreSponduji s tlakom
krvi 140/90 mmHg, ktory sa nameria v ambulancii alebo
pocas hospitalizacie (tabulka 4)

* zrozumitelne obozndmit pacienta o potrebe poskytnut
lekdrovi starostlivo vedend dokumenticiu s nameranymi
hodnotami, a takisto o potrebe zdrzat sa zmeny terapeu-
tickej schémy z vlastného rozhodnutia
V poslednom obdobi sa kvoli skrateniu titracie lieCby

a zlepSeniu kontroly tlaku krvi navrhuje telefonicky prenos

vlastnych merani tlaku krvi, ale ziskané informacie nie st

eSte konecCné (69).

Merania systolického tlaku krvi pocas fyzickej nama-
hy alebo laboratdrne generovanej zéataZe

Hodnoty systolického tlaku krvi namerané pocas bicyklo-
vej ergometrie (doteraz nebola Ziadna systematickd Stddia
pri zatazi na beZiacom pase) sa povazuju za indikatory, ktoré
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Tabulka 5 Hypertenzia podmienena prostredim ambulancie
(respektive nemocnice) (tzv. hypertenzia bieleho plasta)

Diagnéza TK v ambulancii = 140/90 mmHg
(pri viacerych navstevach); 24-hodinovy
ambulatérny TK < 125/80 mmHg
VySetrenia patranie po metabolickych rizikovych

faktoroch a po pripadnom poskodeni
cielového organu

zmeny Zivotného $tylu a pravidelné
ambulantné kontroly; farmakoterapia

pri potvrdeni poskodenia cielového organu

Odporucanie

TK —tlak krvi

spol'ahlivejsie poukazuji na velkost vzostupu tlaku krvi, kardi-
ovaskularne riziko alebo pravdepodobnost rozvoja hypertenzie
u normotenznych osob (hodnoty diastolického tlaku krvi neby-
vaju presné a nedaju sa dobre reprodukovat). Aj ked este nebol
presne ur¢eny horny limit ndmahového tlaku krvi, ktory by
odlisil hypertonikov od normotenznych osdb (70), tento cenny
pristup sa popri tradi¢nom pokojovom tlaku krvi tes$i podpore
rozsiahlych dlhodobych stidii (71, 72). Vzostup systolického
tlaku krvi na > 200 mmHg pocas prvych 6 minit bicyklovej
ergometrie predikuje u muZov stredného veku dvojndsobnil
kardiovaskuldrnu mortalitu. Ci extrémny vzostup tlaku krvi
pocas zataze zvysuje alebo nezvySuje diagnostickd exaktnost
pokojového tlaku krvi vSak zavisi od toho, ako zareaguje srd-
covy vydaj; ak je u hypertonikov zataZzou indukovany nérast
srdcového vydaja nedostatocny, namahovy tlak krvi prestiava
byt nositelom nezévislej prognostickej hodnoty (73). VSe-
obecne sa merania systolického tlaku krvi pocas zataze, napriek
ich teoretickému vyznamu, neodporticaju ako rutinny postup
u hypertonikov.

Hodnoty tlaku krvi, ziskané pocas laboratérne generovanej
zataze, sa pri ur€ovani prognézy neosvedcili jednoznacne (74).

Hypertenzia podmienena prostredim ambulancie

Niektori pacienti maju tlak krvi, na rozdiel od normalnych
hodnot pocas diia alebo pri 24-hodinovom monitorovani,
pri merani v ambulancii ustavi¢ne zvySeny. Tento stav je
bezne znamy ako ,hypertenzia bieleho plasta“ (75), aj ked
by bolo vhodnejsie pouZivat termin ,hypertenzia podmie-
nend prostredim ambulancie (respektive nemocnice), ktory
je viac popisny a menej mechanisticky, pretoZe rozdiel
medzi hodnotami tlaku krvi v ambulancii a ambulatérnymi
hodnotami nekoreluje so zvySenim tlaku krvi v ambulancii,
ked pacient na pritomnost lekéra, respektive zdravotnej sestry
reaguje ,,ostrazitostou®, t. j. ked sa u neho prejavuje skutocny
,,u¢inok bieleho plasta® (76). V sucasnosti je, bez ohl'adu na
terminoldgiu, dokdzané, Ze hypertenzia v prostredi ambulancie
nie je zriedkavy jav [asi 10 % vo vSeobecnej populdcii (77)],
¢o predstavuje nie zrovna zanedbatelny podiel 0sob, ktorym sa
(nespravne) stanovi diagnéza hypertenzie. Takisto je dokdzané,
Ze u 0s0b s hypertenziou podmienenou prostredim ambulancie
je kardiovaskularne riziko mensSie nezZ u osob so zvySenymi
hodnotami tlaku krvi jednak ambulatérneho, ako aj mera-
ného kazualne v ambulancii lekara (77). Niekol'ko $tadii, ale
nie vSetky, konStatovalo, Ze tento stav sa spdja s poskodenim

Panel 4 Odporucania na ziskavanie rodinnej
a klinickej anamnézy

1. Trvanie a predchadzajica hladina hodndt vysokého
tlaku krvi.
2. Indicie pre sekundarnu hypertenziu:

a) rodinnd anamnéza ochorenia oblic¢iek (polycys-
tické oblicky);

b) postihnutie obli¢iek, infekcie mocového traktu,
hematiria, nadmerné uZivanie analgetik (renopar-
enchymové poskodenie);

¢) uZivanie liekov respektive inych latok: perordlne
kontraceptiva, vytazky zo sladovky hladko-
plodej, karbenoxolén, nosové kvapky, kokain,
amfetaminy, steroidy, nesteroidné antiflogistika,
erytropoetin, cyklosporiny;

d) stavy potenia sa, bolesti hlavy, dzkost, palpiticie
(feochromocytém);

e) stavy svalovej slabosti a tetdnie (aldosteroniz-
mus).

3. Rizikové faktory:

a) rodinnd a osobnd anamnéza hypertenzie a kardio-
vaskularnych chorob;

b) rodinna a osobnd anamnéza hyperlipidémie;

c¢) rodinna a osobna anamnéza diabetes mellitus;

d) nikotinizmus;

e) stravovacie navyky;

f) obezita; intenzita fyzickej namahy;

g) osobnost.

4. Prejavy organového poskodenia:

a) mozog a oci: cefalea, vertigo, zhorSenie zraku,
tranzitérne ischemické ataky, senzoricky alebo
motoricky deficit;

b) srdce: palpitacie, opresie, dychavica, opuchy
Clenkov;

c) oblicky: smid, polytria, noktiria, hemattria;

d) periférne artérie: chladné koncatiny, claudicatio
intermittens.

5. Predchéadzajica antihypertenzni liecba:
uZivané lieky, ich t¢innost a neZiaduce dc¢inky.
6. Osobné a rodinné faktory, vplyv prostredia.

cielovych organov a metabolickymi odchylkami, z ¢oho sa da
usudit, Ze zrejme nepdjde len o neSkodny klinicky fenomén
(78).

Podla tabul’ky 5 by lekari mali diagnostikovat hypertenziu
podmienentd prostredim ambulancie zakaZzdym, ked je tlak
krvi namerany pri niekolkych vySetreniach v ambulancii >
140/90 mmHg, pricom 24-hodinovy ambulatérny tlak je <
125/80 mmHg. Diagnéza sa moZe stanovit aj na ziklade
hodnét tlaku krvi z domacich merani (priemer z merani pocas
niekol'kych dni < 135/85 mmHg). Nemalo by sa zabudat na
pétranie po existencii metabolickych rizikovych faktorov
a poskodeni cielovych organov. Farmakologické ovplyvnenie
by sa malo zacat vtedy, ked sa preukdze organové poSkode-
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nie alebo profil vysokého kardiovaskuldarneho rizika. Zmeny
zivotného Stylu a pravidelné kontrolné vysetrenia by sa mali
zaviest u vsetkych pacientov s hypertenziou podmienenou
prostredim ambulancie, u ktorych sa lekar nerozhodne pre
zaCatie farmakoterapie.

Sice menej Casto, ale predsa, sa mdze vyskytnit feno-
mén, ktory je pravym opakom ,,hypertenzie podmienenej
prostredim ambulancie®, ¢o znamend, Ze osoby s nor-
malnym tlakom pocas merania v ambulancii (<140/90
mmHg) mdézu mat zvySené hodnoty tlaku krvi pri ambu-
latérnom monitorovani (,,izolovand ambulatérna hyper-
tenzia“) (79). U tychto osOb sa prejavuje zretelne vacsia
prevalencia poskodenia cielovych organov ako zodpove-
da norme (80).

Rodinna a klinickd anamnéza

Je potrebné zostavit podrobni rodinni anamnézu (panel 4)
so zameranim pozornosti na hypertenziu, diabetes, dyslipidé-
miu, predéasnu ischemicki chorobu srdca, cievnu mozgovua
prihodu alebo na postihnutie obliciek.

Klinickd anamnéza by mala obsahovat:

1. trvanie a predchadzajice hodnoty vysokého tlaku krvi

2. priznaky poukazujice na moZnost sekundarnej etioldgie
hypertenzie a prijem liekov alebo latok, ktoré moézu zvy-
Sovat tlak krvi, napriklad sladké drievko (vytazok z korena
sladovky hladkoplodej; Glycyrrhiza glabra L.), kokain,
amfetaminy, peroralne kontraceptiva, steroidy, nesteroidné
antiflogistika, erytropoetin a cyklosporiny

3. faktory Zivotného Stylu, t.j. prijem tukov (predovsetkym
zivoc¢isnych) v strave, soli a alkoholu, fajéenie, telesna akti-
vita, hmotnostny prirastok od ranej dospelosti

4. minulé aj sicasné prejavy koronarnej choroby, srdcového
zlyhania, mozgovocievnych chordb alebo ochoreni peri-
férnych ciev, ochorenia obliciek, diabetes mellitus, dny,
dyslipidémie, bronchospazmu alebo ktorékolvek iné
vyznamné ochorenia, ako aj lieky pouZité v lieCbe tychto
stavov

5. predchadzajicu antihypertenzni liecbu, jej ucinky a ne-
Ziaduce prejavy

6. osobné, rodinné faktory a vplyvy prostredia, ktoré mozu
ovplyviiovat tlak krvi, kardiovaskularne riziko, ako aj prie-
beh a vysledok liecby.

Fyzikélne vySetrenie

Fyzikdlne vysetrenie by malo byt popri meraniach tlaku krvi
zamerané na detekciu sprievodnych rizikovych faktorov (pre-
dovsetkym abdominalnej obezity), dalej znakov svedciacich
o sekundérnej hypertenzii a prejavoch organového poskodenia
(panel 5).

Panel 5 Fyzikalne vySetrenie zamerané na sekun-
darnu hypertenziu a organové poskodenie

Znaky poukazujice na sekundirnu hypertenziu a orga-

nové poskodenie

¢ rysy Cushingovho syndrému

* kozna manifestacia neurofibromatézy (feochromocy-
tém)

» palpovateIné zvicSené oblicky (polycystické oblicky)

¢ auskulticia brusnych Selestov (renovaskuldrna
hypertenzia)

¢ auskulticia prekordidlnych a hrudnikovych Selestov
(koarktacia aorty alebo iné choroby aorty)

¢ oslabeny a oneskoreny pulz na a. femoralis a redu-
kovany femoralny tlak krvi (koarkticia aorty a iné
choroby aorty)

Znaky organového poskodenia

* mozog: Selesty nad karotickymi tepnami, motorické
a senzorické abnormality

* sietnica: oftalmoskopické abnormality

¢ srdce: lokalizacia a vlastnosti dderu srdcového hrotu,
dysrytmie, komorovy galop, Selest na plicach,
sekundérne edémy

e periférne artérie: nepritomnost, oslabenie alebo asy-
metria pulzov, chladné koncatiny, ischemické kozZné
1ézie

Panel 6 Laboratorne vysetrenia

Zéakladné vySetrenia

* glykémia (vhodnejsia je nalacno)

» sérova hladina celkového cholesterolu

e sérova hladina lipoproteinov s vysokou hustotou
s nadviazanym cholesterolom; t. j. HDL cholesterol

* sérova hladina triglyceridov nala¢no

¢ sérova hladina kyseliny mocovej

* sérova hladina kreatininu

* hodnota kalémie

* hemoglobin a hematokrit

e analyza mocu (vySetrenie diagnostickymi priZkami
doplnené o mocovy sediment)

¢ elektrokardiogram

Odporicané vysetrenia

e echokardiogram

» sonografia karotid (a femorélnych artérii)

e C-reaktivny protein

* mikroalbumindria (nevyhnutné je jej vySetrenie u dia-
betikov)

* kvantitativna proteintria (ak je pozitivne vySetrenie
moca diagnostickym priZkom)

» oftalmoskopia (pri tazkej hypertenzii)

Rozsirené vysetrenia (doména Specialistov)

* komplikovand hypertenzia: vySetrenia
mozgu, srdca a oblic¢iek

* patranie po sekundarnej hypertenzii: stanovenie hladin
reninu, aldosterénu, kortikosteroidov, katecholaminov;
artériografia; ultrasonografia obli¢iek a nadobliciek;
pocitacova tomografia (CT); zobrazenie mozgu mag-
netickou rezonanciou

funkcii
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Laboratérne vysetrenia

Laboratérne vysSetrenia (panel 6) maji za ciel poskytnat
dokazy o pridruzenych rizikovych faktoroch, vyhladat
sekundarnu hypertenziu a stanovit, ¢i je alebo nie je pri-
tomné poskodenie cielového organu. Na minimalny rozsah
laboratérnych vySetreni nie je jednotny nédzor. Vsetci sa
v8ak zhoduji v tom, Ze vySetrenia by mali postupovat od
najjednoduchs$ich po najzloZitejSie. Cim mladSi je pacient,
¢im vyssi ma tlak krvi a ¢im prudsi bol uriho rozvoj hyper-
tenzie, tym bude diagnostika podrobnejSia.

V pomerne jednoliatom eurdpskom kontexte, kde pri-
marne pri¢iny morbidity a mortality tvoria prave kardio-
vaskularne choroby, by mali medzi Standardné laborator-
ne vySetrenia patrit: biochemické stanovenie glykémie
(preferuje sa glykémia nalacno), celkového cholesterolu,
triglyceridov, kyseliny mocovej, kreatininu, sodika, dras-
lika, hemoglobinu a hematokritu, chemicka analyza mocu
(vySetrenie diagnostickymi priZkami, doplnené o vysSetre-
nie mocového sedimentu); a elektrokardiogram. Vzdy, ked
je hodnota glykémie nalacno = 6,1 mmol/l (110 mg/dl),
treba zmerat aj postprandidlnu glykémiu, alebo urobit
perordlny glukézovy tolerancny test (81, 82). Plazmaticka
glykémia nalacno s hodnotou 7,0 mmol/l (126 mg/dl) alebo
postprandidlna glykémia dve hodiny po prijme s hodnotou
11 mmol/l (198 mg/dl) st dnes povaZované za hrani¢né hod-
noty pre diabetes mellitus (81, 82). PretozZe existuju dokazy
svedcCiace pre pouzitie C-reaktivneho proteinu v primarnej
prevencii (41), odporuca sa stanovit jeho hladinu pomocou
vysoko citlivych analyzacnych technik, ktoré si dnes uz
bezne dostupné, a to predovsetkym u hypertenznych pacien-
tov s metabolickym syndrémom (42).

Patranie po poskodeni cielovych organov

Ddlezitost, akd zohrdva posSkodenie cielovych orgénov
v stanoveni celkového kardiovaskularneho rizika u hyperto-
nika (tabul'ky 2 a 3), by mala byt dovodom na starostlivé
vyhladavanie organovych komplikacii. Stidie z nedavneho
obdobia preukéazali, Ze bez ultrazvukového kardiovasku-
larneho patrania po existencii hypertrofie I'avej komory
a zhrubnuti cievnej steny alebo plakoch (karotid), moze
mat aZ 50 % hypertonikov nespravne prisidené nizke alebo
stredné pripocitatelné riziko, priCom vsak nélez srdcového
alebo cievneho poskodenia ich zaraduje do skupiny s vyso-
kym rizikom (45). Echokardiografia a cievna ultrasonogra-
fia by sa preto mali zaradit medzi odporicané vySetrenia
zv1ast v pripade tych pacientov, ktori nemaji poSkodenie
cielovych orginov zdiagnostikované zakladnymi vySetreni-
ami, vratane elektrokardiogramu.

Podobne sa odportica stanovit mikroalbumintriu, pretoZe
sa nahromadili dokazy, Ze mdZe posliZit ako citlivy marker
organového poskodenia, a to nielen pri diabete, ale aj pri
hypertenzii.

Vzhladom na doleZitost, ktord ma organové poskodenie
nielen v stanoveni kardiovaskuldrneho rizika, ale aj v dal-
Som sledovani pacientov, a tieZ vo vyuZiti dopliujicich
cielovych kritérii na posudenie terapeutickych vysledkov, sa
metddy na diagnostikovanie organového poskodenia podrob-
nejSie uvedené v d'alSom texte.

Srdce

Elektrokardiografia by mala byt sidcastou zdkladného
vysetrovacieho postupu u o0s6b s vysokym tlakom krvi
s cielom detekovat ischémiu, poruchy vedenia a arytmie.
Jej senzitivita v zistovani hypertrofie Tavej komory je sice
nizka, predsa vSak sa pozitivita Sokolowho-Lyonovho
indexu (SV, + RV, > 38 mm) alebo modifikovaného
Cornellovho indexu (> 2 440 mm*ms) prezentuje ako neza-
visly prediktor kardiovaskularnych prihod (83). Cornellov
index (ziskany meranim amplitidy aj trvania QRS) sa
uspesne vyuzil na vyhladdvanie pacientov s hypertrofiou
l'avej komory a ich zaradenie do intervencnej Studie (84).
Elektrokardiografia moze tiez odhalit konfigurdciu komo-
rového pretazenia (,,strainu), t.j. znadmeho indikatora
lavokomorovej hypertrofie (85) a v odhade kardiovaskular-
neho rizika (86) nepochybne citlivejSou metédou nez elek-
trokardiografia. Dostupnost echokardiografie sa v Eurépe
zvysila, a v pripade vahavého terapeutického rozhodovania
pomdzZe echokardiografické vySetrenie presnejSie klasifi-
kovat celkové riziko u pacienta s hypertenziou a usmernit
liecbu (45). Hodnotenie by malo obsahovat hribku medzi-
komorovej priehradky a zadnej steny, ako aj enddiastolicky
rozmer l'avej komory, spolu s vypoc¢tom masy l'avej komory
podla dostupnej rovnice (87). Hoci vztah medzi indexom
masy lavej komory a kardiovaskularnym rizikom je konti-
nudlny, limit 125 g/m? pre muZov a 110 g/m? pre Zeny sa
najviac pouziva v konzervativnych odhadoch hypertrofie
l'avej komory. RozliSovanie koncentrickej alebo excentric-
kej hypertrofie a koncentrickej remodelacie podla pomeru
steny k polomeru (hodnoty > 0,45 definuji koncentricky
obraz) ma v predikcii rizika tieZ preukdzatel'nd hodnotu (88).
Boli popisané ultrazvukové metédy na kvantitativne stano-
venie fibréznej komponenty sprevadzajicej hypertrofiu
[echoreflektivita (89), spitny rozptyl (90)], ale v stcasnosti
maju vyuZitie len vo vyskume. Echokardiografia poskytuje
okrem iného aj spdsob na posudenie systolickej funkcie lavej
komory, vratane frakéného skratenia strednej vrstvy, na ktoré
sa nazera ako na spolahlivy prediktor kardiovaskularnych pri-
hod (91, 92). Popritom diastolicka distenzibilita (tzv. diasto-
licka funkcia) Tavej komory sa da zhodnotit dopplerovskym
zmeranim pomeru vin E a A z transmitrdlneho krvného prie-
toku (a presnejSie zmeranim casu skorej diastolickej relaxacie
a podl'a charakteru vytoku z plicnych vén do l'avej predsiene)
(93). V stcasnosti sa skima, ¢i sa da podla nalezu tzv. dia-
stolickej dysfunkcie predpovedat nastup dyspnoe a zhorsenej
tolerancie ndmahy bez potvrdenia systolickej dysfunkcie, t. j.
nalezu Casto sa vyskytujiceho pri hypertenzii a u starSich os6b
(tzv. diastolické srdcové zlyhanie) (92). Echokardiografia vie
napokon poskytnit aj informéciu o poruchiach kontraktility
stien lavej komory v dosledku ischémie alebo predchidza-
juceho infarktu, a o systolickej dysfunkcii. Iné kardiologické
vySetrovacie metddy, ako magnetickd nuklearna rezonancia,
srdcova scintigrafia, zataZové testy a koronarografia, su
vyhradené pre Specifické indikacie (diagnostikovanie ische-
mickej choroby srdca, kardiomyopatie atd.). Rontgenova
snimka hrudnika casto predstavuje uZitocni doplnkovi
diagnostickd metddu, ked sa poZaduje informacia o velkych
vnutrohrudnych artériach alebo o pltcnej cirkulécii.
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Krvné cievy

Sonografické vySetrenie karotickych artérii so zmeranim
hribky komplexu intima-média a zistenim plakov (94) sa uz
opakovane osvedcilo v predpovedani vyskytu cievnej moz-
govej prihody aj infarktu myokardu (95 — 100). Z nedavneho
prieskumu je zrejmé, Ze uZitocne dopliia echokardiografiu
v presnej stratifikdcii rizika u pacientov s hypertenziou
(45). Vztah medzi hrdbkou intimy-médie karotickej artérie
a kardiovaskularnymi prihodami je kontinualny, ale hranica
20,9 sa moZe povaZovat za konzervativny odhad vyznamne;j
patomorfologickej zmeny.

Narastajici zdujem o systolicky tlak krvi a pulzovy tlak
ako prediktory kardiovaskularnych prihod (101) (pozri
vyssSie), podporovany ddkazmi zo Stidif svedciacich o priaz-
nivych dcinkoch zniZovania tlaku krvi u star§ich oséb a pri
izolovanej systolickej hypertenzii, podnietil rozvoj technik
na meranie poddajnosti velkych artérii. Nazbieralo sa vel'ké
mnozZstvo doleZitych patofyziologickych, farmakologickych
a terapeutickych informaécif (102, 103). Dve z tychto technik
sa d'alej rozvijali, aby ich bolo mozné pouZit ako diagnostické
metddy. Ide o meranie rychlosti pulzovej viny (104) a zosil-
novaci rucickovy meraci pristroj (Sphygmocor) (10, 105).
Obidve metédy budia zaujem predovSetkym s prihliadnutim
na tvrdenie, Ze tlak krvi v aorte (a teda aj tlak p6sobiaci na
srdce a mozog) sa mdZe odliSovat od tlaku, ktory sa zvykne
namerat’ na ramene, a Ze sa jeho pomocou dokdzu predvidat
dosledky (104, 106), a Ze ho mdZu rdzne ovplyviiovat rdzne
antihypertenziva. Je vSak eSte potrebné v prospektivnych
Stadiach testovat obe techniky, aby sa stanovila ich predik-
tivna hodnota.

Napokon, existuje aj vSeobecny zdujem o dysfunkciu
endotelu alebo jeho 1éziu ako o v€asny marker kardiovas-
kularneho poskodenia (107, 108). Aj ked tento vyskum pri-
niesol zna¢ny pokrok v chdpani hypertenzie a jej dosledkov,
dokazy, ze dysfunkcia endotelu ma prediktivnu hodnotu,
nie su zatial dostatocne presvedcivé (109). Okrem toho su
doteraz pouzivané techniky v sledovani reaktivity endotelu
na rozne stimuly bud invazivne, alebo prili§ pracne a ¢asovo
narocné, aby sa dali vyuzit v klinickom hodnoteni pacienta
s hypertenziou. Sucasné Stidie o cirkulujicich markeroch
endotelovej aktivity, dysfunkcie alebo poskodenia (NO a jeho
metabolity, endoteliny, cytokiny, adhezivne molekuly atd.)
mdzu Coskoro poskytnit jednoduchsie spdsoby vySetrovania
dysfunkcie a poskodenia endotelu, perspektivne nielen v oblas-
ti vyskumu, ale pripadne aj v oblasti klinického vyuZitia (110),
tak ako sa to uZ deje s C-reaktivnym proteinom (41).

Oblicky

Diagnéza rendlneho poskodenia vyvolaného hypertenziou
je postavena na néleze zvysSenych hodnét sérového kreatininu,
zniZeného klirens kreatininu (vypocitaného alebo odhadnuté-
ho), alebo na zisten{ zvySeného vylu¢ovania albuminu mocom,
a to pod (mikroalbumindria) alebo nad (makroalbumintria)
hrani¢ni hodnotu zvycajnych laboratérnych metéd na stano-
venie proteintrie. Pritomnost miernej rendlnej insuficiencie
sa len neddvno zacala definovat hodnotami kreatininémie
2133 pmol (1,5 mg/dl) u muZov a = 124 pmol/l (1,4 mg/dl)
u zien (111, 112), respektive ndlezom hodnét klirens kre-
atininu, odhadovanych na menej ako 60 — 70 ml/min (40).
Odhad klirens kreatininu, ak chyba 24-hodinovy zber mocu,

sa da ziskat na zdklade prognostickych vypoctov korigova-
nych vekom, pohlavim a plochou tela (112). Mierny vzostup
hodnét kreatininémie a urikémie sa moZe niekedy vyskytnit
v tvode alebo pri zintenzivneni antihypertenznej liecby,
netreba to vSak povaZovat za prejav progredujiicej renalnej
insuficiencie. Hyperurikémia [definovana hladinou kyseliny
mocovej v sére nad hodnotu 416 pmol/l (7 mg/dl)], je Casta
u neliecenych hypertonikov, a tieZ vychadza najavo, Ze stvisi
s existenciou nefrosklerézy (113).

Kym zvysSené koncentracie sérového kreatininu poukazuji
na zniZenie glomeruldrne;j filtracie, zvySena albumintria alebo
proteinémia poukazuje na poruSenie glomeruldrnej filtracnej
bariéry (114). Mikroalbumindria predstavuje prediktor rozvoja
manifestnej diabetickej nefropatie, a to u diabetikov oboch
typov, 1. aj 2. (115), pri¢om pritomnost proteintirie vSeobecne
poukazuje uZ na existenciu ireverzibilného poskodenia paren-
chymu obliciek (114). U nediabetickych hypertonikov mikroal-
bumindria aj v pripade, Ze nedosahuje sicasné prahové hodno-
ty (116), predstavuje prediktor kardiovaskul4drnych prihod (117
— 119), pricom prieskum vo vSeobecnej populacii neddvno
odhalil spojitost medzi albumintriou a kardiovaskuldrnou, ako
aj nekardiovaskuldrnou mortalitou (120).

Casto sa vyskytuje nilez naruSenych rendlnych funkcif
u pacientov s hypertenziou (vyjadreny hociktorym z vysSie
uvedenych parametrov), pricom reprezentuje velmi potentny
prediktor budicich kardiovaskularnych prihod a smrti (39,
40, 121, 122). U vsetkych hypertonikov sa preto odporica
zistovat hladinu kreatininu v sére (a moZno tiezZ odhadova-
ného klirens kreatininu vypocitaného podla veku, pohlavia
a telesnej plochy) (112), kyseliny mocovej v sére, ako aj
pritomnost bielkovin v moci (diagnostickymi prazkami).
Vsetkym diabetikom by sa mala vySetrit mikroalbumintria
a vzdy, ak to podmienky umoZiujdi, aj u nediabetickych
hypertonikov (pacientov s negativnym vysledkom testova-
nia diagnostickym prizkom), a to niektorou z overenych
laboratérnych metdd na vySetrenie vzoriek mocu zozbiera-
ného cez noc, pricom je vyhodnejsie, ak sa uvedie do vztahu
s exkréciou kreatininu (vek zohl'adiiujici pomer albuminu ku
kreatininu) (115, 123).

Oftalmoskopia

Na rozdiel od roku 1930, kedy bola vytvorend klasifikécia
Styroch stupiiov hypertonickych zmien na ocnom pozadi
podla Keitha a Wagenera (124), v stcasnosti sa vicSina
hypertonikov diagnostikuje zavcasu, takZe hemoragie, exsu-
daty (3. stuperi) a edém papily (4. stuperi) moZno pozorovat
zriedkavo. Zmeny 1. a 2. stupiia sa na arteriolach zistuji
Casto, ale neexistuji Ziadne dokazy, Ze maju signifikantnd
prognostickii hodnotu. Z nedavneho vySetrenia 800 hyper-
tonikov, ktori ambulantne navstevuji hypertenziologické
medicinske centrum (43), vyplynulo, Ze prevalencia 1. a 2.
stupna zmien na sietnici bola aZ 78 % (na rozdiel od 43 %
prevalencie karotickych plakov, 22 % prevalencie hypertro-
fie Tavej komory a 14 % prevalencie mikroalbumintrie). Je
preto pochybné, ¢i sa 1. a 2. stupeii zmien na sietnici moze
pouzit ako dokaz poskodenia cielovych orgdnov v snahe stra-
tifikovat celkové kardiovaskuladrne riziko, kym 3. a 4. stupeii
nepochybne predstavuji markery tazkych hypertonickych
komplikécii. Aktudlne sa na skimanie o¢ného poskodenia
pri hypertenzii vyvijaji selektivnejSie metddy, ale zatial sa
pouzivaju len vo vyskumnej oblasti (125).
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Mozog

Sucasné zobrazovacie techniky umoZiiuji u pacientov,
ktori prekonali cievnu mozgovui prihodu (CMP), lepsie dia-
gnostikovat pritomnost, charakter a lokalizaciu 1ézie (126).
Pocitacova tomografia (CT) mozgu je Standardnou vySet-
rovacou metédou v diagnostike CMP, s vynimkou rychlej
potreby rozpoznania intrakranidlnej hemordgie — zacina
CT postupne nahradzovat zobrazovacie metédy nukledrne;j
magnetickej rezonancie (NMR). NMR — merana rozptylom
— dokaze identifikovat ischemické postihnutie v priebehu
niekolkych mindt od uzavretia artérie. Okrem toho jedna
z technik NMR, tzv. FLAIR sekvencia (fluid-attenuated
inversion recovery), vysoko predstihuje CT v zobrazeni
tichych mozgovych infarktov, z ktorych je velkd vacsi-
na mald a lokalizovand v hibke (tzv. lakunérne infarkty).
V dvoch populaénych 3tddidch, v Stadii kardiovaskuldrne-
ho zdravia (Cardiovascular Health Study) (127) a v Stadii
o riziku aterosklerézy v spolocnosti (Atherosclerosis Risk in
Community Study) (128), vySetrenie pomocou NMR odhali-
3 mm u 28 (respektive u 11 %) vySetrovanych osob. Napriek
klinickému vyznamu uvedenych pozorovani, Siroké vyuZitie
NMR v diagnostickom posudzovani starSich hypertonikov
nedovoluje jej obmedzend dostupnost, ¢asovd narocnost
a ndklady s nou spojené; mozno vsak pripustit jej liberal-
nejsiu aplikéciu u tych hypertonikov, ktori ud4vaji nervové
poruchy, a zvIast stratu pamiti. Napokon, pre vyskyt kogni-
tivnych portch u starSich os6b, prinajmenej ¢iastone suvisi-
acich s hypertenziou (129, 130), by sa pri klinickom vySetreni
star$ich hypertonikov mali CastejSie pouZivat vhodné testy na
postdenie ich kognitivnych funkcii.

Skrining sekundarnych foriem hypertenzie

§pecificka’1 pric¢ina vysS$ieho tlaku krvi sa d4 urcit v men-
Sej Casti (u menej ako 5 azZ 10 %) dospelych pacientov
s hypertenziou. Jednoduchy skrining sekundarnych foriem
hypertenzie mozno ziskat z klinickej anamnézy, fyzikal-
neho vySetrenia a zdkladnych laboratérnych vySetreni
(panely 4 — 6). Podozrenie na sekunddrnu formu hyperten-
zie navySe budia velmi vysoké hodnoty tlaku krvi, rychly
vznik hypertenzie a hypertenzia zle odpovedajica na far-
makologicku terapiu. V tychto pripadoch si odévodnené
Specifické diagnostické metddy, ktoré su opisané nizsie.

Renoparenchymova hypertenzia

Postihnutie oblickového parenchymu predstavuje najcas-
tejSiu pri¢inu sekundérnej hypertenzie. Fyzikdlny nélez bila-
teralne palpovatelnych més v hornych brusnych kvadrantoch
koreluje s polycystickou chorobou obli¢iek a mal by byt pod-
netom na sonografické vySetrenie brucha. Ultrasonografia
obli¢iek v sdcasnosti takmer uplne nahradila intraven6znu
urografiu v anatomickom zobrazovani oblicky. Kym uro-
grafia vyZaduje aplikdciu injekcie potencidlne nefrotoxicke;j
kontrastnej latky, ultrasonografia je neinvazivna a poskytuje
vSetky potrebné morfologické tdaje o velkosti a tvare oblic-
ky, hrdbke kory, obstrukcii mocového traktu a o rendlnych
tumoréznych masach (131). Urcenie pritomnosti bielkovin,
erytrocytov a leukocytov v moci, ako aj zistenie sérovej
koncentricie kreatininu, patri medzi adekvitne funkcné

skriningové testy pri postihnuti parenchymu obli¢iek (132,
133). Tieto vySetrenia by sa mali vykonat vSetkym pacien-
tom s hypertenziou. Renoparenchymové postihnutie sa moze
vylacit, ak je rozbor mocu a kreatininémia pri opakovanych
vySetreniach normélna. Pritomnost erytrocytov a leukocytov
by sa mala potvrdit mikroskopickym vySetrenim mocu. Ak
su skriningové testy na renoparenchymovi hypertenziu pozi-
tivne, malo by nasledovat podrobnejsie zistovanie rendlneho
postihnutia.

Renovaskuldrna hypertenzia

Renovaskuldrna hypertenzia je druhou najcastejSou prici-
nou sekundédrnej hypertenzie. U priblizne 75 % pacientov
zapricinuje stendzu rendlnej artérie ateroskleréza (osobitne
u starSej populécie). Fibromuskuldrna dysplazia sa podiela az
na 25 % vsetkych pripadov (a je najcastejSou patologickou
odchylkou u mladsich dospelych osdb). Medzi znaky stenézy
rendlnej artérie patria lateralizovany brusny Selest, hypokalé-
mia, polyglobiilia a postupné zhorSovanie renalnych funkcii.
U mnohych pacientov s renovaskularnou hypertenziou vSak
nie sd tieto znaky pritomné. Brusny Selest moZno pocut
napriklad len u asi 40 % pacientov so stenézou rendlnej arté-
rie. Ultrasonografické urcenie pozdfineho rozmeru oblicky
mdze poslazit ako skriningové vySetrenie. Rozdiel v dizke
oboch obliciek, presahujici 1,5 cm — ktory sa v sicasnosti
povazuje za patognomicky pre stenézu renalnej artérie — je
vSak mozné zistit len asi u 60 — 70 % pacientov s renovas-
kuldrnou hypertenziou. Farebnid dopplerovskd sonografia
s vypoctom najvyssej systolickej rychlosti a odporovych
indexov v rendlnej artérii umoZnuje detekovat stendzy a.
renalis, najmai tie, ktoré su lokalizované v blizkosti odstupu
cievy (134). V rukéch skiseného odbornika ma tato technika
vysoku senzitivitu a Specificitu, ale znacne zavisi od vySe-
trujuceho (135). Existuju dokazy, Ze vySetrenie cievneho
zésobenia obliciek trojrozmernou magnetickou rezonan¢nou
angiografiou, s podporou gadolinia pri zadrZani dychu, sa
moZe v buddcnosti stat diagnostickou metédou volby pri
renovaskularnej hypertenzii (136). Niektori autori uvadzaju,
Ze jej senzitivita presahuje 95 % (137). Inou zobrazovacou
metédou s podobnou senzitivitou je Spirdlova pocitaCova
tomografia, ktord si vyzaduje aplikdciu kontrastnej latky
s obsahom jédu a pouzitie relativne vysokych rontgenovych
davok. Silné podozrenie na stendzu rendlnej tepny by mala
potvrdit intraartériovd digitdlna subtrakcnd angiografia. Tato
invazivna metéda stile predstavuje zlaty Standard v detekcii
stenéz rendlnych artérii. Na urcenie pomeru hladin reninu
z rendlnych vén je potrebna katetrizacia oboch oblickovych
Zil a sicasny odber vzoriek z kazdej rendlnej vény a z dolnej
dutej zily. Napriek niektorym odporujicim tvrdeniam toto
vySetrenie nedosiahlo akceptovatelnd senzitivitu alebo Spe-
cificitu, a teda sa nemdZe odporucat ako skriningova metdéda.
Jestvuju este udaje, ktoré podporuji myslienku, Ze stoji za
to zhodnotit funkény vyznam stenéz rendlnych artérii dia-
gnostikovanych artériografiou, ale problém zostava nadalej
predmetom diskusie (127).

Feochromocytom
Feochromocytém predstavuje velmi zriedkavd formu

sekundarnej hypertenzie. Stanovenie katecholaminov
(noradrenalinu a adrenalinu) a metanefrinov v niekol'kych
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24-hodinovych vzorkach mocu je spolahlivou metédou na
zistenie choroby. Senzitivita metédy je vysSia ako 95 %.
U vicsSiny pacientov s feochromocytomom je vylucovanie
noradrenalinu, adrenalinu, normetanefrinu a metanefrinu tak
vysoké, Ze nie je potrebné Ziadne d'alSie potvrdenie diagnézy
(138). Ak je vyluCovanie katecholaminov a ich metabolitov
mocom iba hrani¢ne vysSie alebo normadlne, a to napriek
silnému klinickému podozreniu na feochromocytém, mdze
sa pouzit glukagénovy stimulacny test. Tento test vyZaduje
meranie katecholaminov v plazme a mal by sa uskuto¢nit az
po efektivnej lieCbe pacienta -blokatorom. Tato premedika-
cia brani nekontrolovanému vystupu tlaku krvi po injekcii
glukagénu. Klonidinovy supresny test si takisto vyZaduje
stanovenie plazmatickych katecholaminov. Tento test sa vyu-
Ziva na urCenie pacientov s esencidlnou hypertenziou, ktori
maju zvysenu aktivitu sympatikového nervového systému, ¢o
spOsobuje mierne zvysenie vylucovania katecholaminov aich
metabolitov mocom (139). Po stanoveni diagnézy feochro-
mocytému je nevyhnutnd lokalizicia tumoru. KedZe feoch-
romocytémy su Casto velké a lokalizované v nadoblickach,
alebo v ich tesnej blizkosti, zvi¢Sa ich moZno zistit ultraso-
nografiou. CitlivejSou zobrazovacou metddou je pocitacova
tomografia. Metajédbenzylguanidinovy sken pomoZe pri
lokalizécii extraadrenalnych feochromocytémov a metastaz
10 % feochromocytémov, ktoré st maligne.

Priméarny aldosteronizmus

Urcenie sérovych hladin draslika sa povaZuje za skrinin-
govy test pre sekunddrnu hypertenziu. Iba 80 % pacientov
ma hypokalémiu v skorych §tadiach (140), niektoré autority
sui toho nazoru, Ze hypokalémia modze chybat dokonca aj
v tazkych pripadoch (141). Obzvlast u pacientov s bilaterdl-
nou hyperplaziou nadobli¢iek mdZu zostat hladiny draslika
v sére normdlne alebo len lTahko zniZené (142). Diagn6zu
potvrdi [po vynechani liekov ovplyviiujicich renin, medzi
ktoré patria B-blokétory, inhibitory enzymu konvertujiceho
angiotezin (ACE), antagonisty angiotenzinového receptora
a diuretikd] nizka plazmaticka reninova aktivita (< 1 ng/ml
za hodinu) a zvySené hladiny plazmatického aldosterénu.
Pomer plazmaticky aldosterén (ng/dl): plazmaticka reni-
nova aktivita (ng/ml za hodinu) > 50 je vysoko suspektny
z primarneho aldosteronizmu (142). Diagnézu primérneho
aldosteronizmu potvrdi aj fludrokortizonovy supresny test: za
pritomnosti primdrneho aldosteronizmu Stvordiiové poddvanie
fludrokortizénu d'alej inhibuje plazmaticku reninovu aktivitu,
a to bez supresie plazmatického aldosterénu, ktory neklesa
pod stanoveny limit (5 ng/dl) (143). Zobrazovacie metody,
napriklad pocitacovd tomografia a nukledrna magneticka
rezonancia, slizia na lokalizdciu aldosterén produkujiceho
tumoru, ale morfolégia nadobli¢iek nemusi korelovat s ich
funkciou, preto odobratie vzoriek zo Zil nadobliciek, napriek
invazivite a obtaznosti vykonu, povazuji niektori vyskumni
pracovnici za spolahlivejSiu metddu (141, 144).

Cushingov syndrom

Hypertenzia je pri Cushingovom syndréme beZnym
nédlezom a postihuje asi 80 % takychto pacientov. Na syn-
dréom cCasto upozorniuje typicky telesny habitus pacienta.
Stanovenie 24-hodinovej exkrécie kortizolu v moci je naj-
praktickej$im a najspol'ahlivej$im ukazovatelom vylucova-

nia kortizolu, pricom hodnota presahujica 110 nmol (40 pg)
je vysoko suspektna pre syndrém. Diagnézu potvrdi dvojd-
novy dexametazonovy supresny test s pouZitim nizkych
davok (0,5 mg dexametazonu kaZdych 6 hodin, celkovo v 8
davkach) alebo no¢ny dexametazénovy supresny test (1 mg
0 23:00 h). V dvojdiiovom teste exkrécia kortizolu do moca
vyssia ako 27 nmol (10 pg) za den pocas druhého diia indi-
kuje Cushingov syndrém. To isté plati, ak plazmatické kon-
centracia kortizolu presahuje 140 nmol/l (5 pg/dl) o 08:00
h v pripade no¢ného testovania. Normdlny vysledok z oboch
supresnych testov vylucuje moznost Cushingovho syndré-
mu (145). Na diferencovanie réznych foriem syndrému treba
pouzit d'alSie testy a zobrazovacie metédy (146).

Koarktacia aorty

Koarktacia aorty predstavuje zriedkavi formu hyperten-
zie u deti a mladych dospelych osdb. Diagnéza je zrejma
obyCajne uz z fyzikdlneho vySetrenia. Mezosystolicky
Selest, z ktorého sa Casom moZe stat kontinudlny, mozZno
pocut na prednej stene hrudnika, ale aj na chrbte. Pulz na a.
femoralis je oneskoreny v porovnani s pulzom na a. radialis.
Hypertenziu zistujeme na hornych koncatinich, sprievod-
nym nalezom su nizke alebo nemeratelné tlaky na nohéch.

Hypertenzia indukovana liekmi

Medzi latky alebo lieky, ktoré zvySuju tlak krvi, patria:
sladké drievko, peroradlne kontraceptiva, steroidy, neste-
roidné antiflogistikd, kokain a amfetaminy, erytropoetin,
cyklosporiny. Pacienta by sme sa mali v ¢ase odoberania
klinickej anamnézy na ne menovite opytat. UZivanie liekov,
ktoré modzu zvysit tlak krvi, by sme mali v nevyhnutnych
pripadoch pozorne monitorovat.

Geneticka analyza

Geneticka analyza eSte nema jasné postavenie pri Standard-
nych vySetreniach pacientov s hypertenziou. Hoci je u hyper-
tonikov rodinna anamnéza Casto pozitivna v zmysle vysokého
tlaku krvi, ¢o svedci o tom, Ze dedi¢nost prispieva k patogenéze
tejto poruchy, najcastejSia forma hypertenzie — esencidlna
hypertenzia — ma velmi rdéznorody charakter, ¢o zasa pouka-
zuje na multifaktoridlnu etiol6giu a polygénové abnormality
(147, 148). Odchylky niektorych génov mdzu u niektorého
jedinca spdsobit, Ze bude viac ¢i menej citlivy na urcity faktor
vonkajsieho prostredia (149), alebo na lieky (150). U cloveka
bol identifikovany cely rad mutacii génov, kédujtcich najdole-
zitejSie kontrolné systémy tlaku krvi [akymi st napriklad enzym
konvertujici angiotenzin, angiotenzinogén, receptor angioten-
zinu II, a-adducin a amilorid-senzitivny epitelovy sodikovy
kanal (ENaC)], ale ich presny vyznam v patogenéze esenciilnej
hypertenzie nie je eSte objasneny (147, 148). Hladanie kandida-
tov génovych mutécii u jednotlivych hypertonikov nie je preto
v stcasnosti uZitocné. Vo vzicnejSich monogénovych formach
hereditarnej hypertenzie mdZe byt genetickd analyza prospes-
nad v potvrdeni alebo vyvrateni Specifickych diagnéz. Medzi
monogénové formy patria: Liddleov syndrém, sposobeny
aktivovanim mutacii EnaC (151); syndrém zjavného nadbytku
mineralokortikoidov v ddsledku inaktivizujicich mutécii v géne
kédujiicom enzym 11B-hydroxysteroid dehydrogenaza 2. typu
(enzym, ktory premiefia kortizol na kortizén), ¢o vedie k zo-
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silnenej stimulacii mineralokortikoidovych receptorov kortizo-
lom (152); a glukokortikoidmi korigovatelny aldosteronizmus,
ktory ma pdvod v pritomnosti hybridného génu v nadoblickove;j
zona glomerulosa, ktory kéduje jednak aldosterén-syntdzu, ako
aj 11B-hydroxylazu, a pretoZe aktivita 11p-hydroxylazy zavisi
od ACTH, m4 povod aj vo zvySenej syntéze aldosterénu (153).

Terapeuticky pristup
Kedy zac&at antihypertenznu lieCbu

Odportcania na zacCatie antihypertenznej liecby sa zakladaja
na dvoch kritéridch: 1. celkova drovenl kardiovaskuldarneho
rizika, ako je uvedené v tabulke 2; a 2. droven systolického
a diastolického tlaku krvi (tabulka 1). Celkova troven kardio-
vaskuldrneho rizika je najdolezitejSou indikaciou na zasiahnu-
tie, ale niZSie, respektive vysSie hodnoty tlaku krvi su takisto
indikdtormi, ¢i uzZ menej alebo viac doraznymi, na aplikiciu
opatreni zniZujdcich tlak krvi. S prihliadnutim na predchidza-
juce odporicania Eurépskej spolocnosti (3, 4) alebo WHO/ISH

Obrazok 1

(2) odporucené postupy zosumarizované v obrazku 1, sa uz
viac netykajd len pacientov s 1. a 2. stupiiom hypertenzie, ale
sa prestivaji aj na osoby s vySSim normdlnym tlakom krvi.
Podrobnejsie popisuji aj to, ako postupovat u pacientov s 3.
stupfiom hypertenzie.

Zvazovanie pripadnej antihypertenznej liecby u osdb so
systolickym tlakom krvi 130 — 139 mmHg a diastolickym
tlakom krvi 85 — 89 mmHg sa zaklad4 na tychto aktudlnych
dodkazoch:

1. V stidii PROGRESS sa zistilo, Ze ak pacienti s pred-
chadzajicou cievnou mozgovou prihodou alebo s tran-
zitérnym ischemickym atakom a tlakom krvi < 140/90
mmHg zostali nelieceni (placebo), maji aZ 17 % inci-
denciu kardiovaskuldrnych prihod pocas Styroch rokov
(podla odporucani velmi vysoké riziko), a ich riziko je
zniZené o 24 % zniZenim tlaku krvi

2. Podobné pozorovania u ,,normotenznych® pacientov
s vysokym korondrnym rizikom zaznamenala Stidia
HOPE (155)

A
sTK 130 — 139 alebo dTK 85 — 89 mmHg
pri niekolkych prilezitostiach
(vy$Si normalny TK)

Posudte dalSie rizikové faktory,
PCO (osobitne renalne), diabetes, PKS

Iniciujte zmenu Zivotného Stylu a Upravu
dalsich rizikovych faktorov alebo choréb

Stratifikacia absolutneho rizika
(pozri tabulku 2)

B
sTK 140 — 179 alebo dTK 90 — 109 mmHg
pri niekolkych prilezitostiach
(1. a 2. stupeni hypertenzie)

Posudte dalsie rizikové faktory,
PCO, diabetes, PKS

Iniciujte zmenu Zivotného Stylu a Upravu dal-
Sich rizikovych faktorov alebo choréb

Stratifikacia absolutneho rizika
(pozri tabulku 2)

C
sTK = 180 alebo dTK = 110 mmHg
pri opakovanych meraniach v rozmedzi
niekolkych dni
(3. stuperni hypertenzie)

Zagnite ihned farmakoterapiu

Posudte dalSie rizikové faktory
PCO, diabetes, PKS.

Zahriite zmenu Zivotného $tylu a Upravu
dalSich rizikovych faktorov alebo choréb

T 1 1
velmi vysoké vysoké stredné
Casté sledova-

nie TK

Zacnite farmako- Zacénite farmako-

terapiu terapiu

1 I T
nizke velmi vysoké vysoké

Nie je dévod na  Zacnite urychlene Zacnite urychlene

ovplyvro- farmakoterapiu farmakoterapiu
vanie TK
sTK = 140 sTK < 140
alebo a
dTK = 90 dTK < 90
mmHg mmHg
Zacnite Pokradujte
farmako- v sledovani
terapiu

Zacatie antihypertenznej lieCby. Rozhodnutia zalozené na vstupnych hodnotach tlaku krvi (A, B, C) a urovni celkového rizika. TK —tlak krvi; sTK
— systolicky tlak krvi; dTK — diastolicky tlak krvi; PCO — poskodenie cielového organu; PKS — pridruzené klinické stavy.

T 1
stredné nizke

Sledujte TK
a dalSie rizikové

Sledujte TK
a dalSie rizikové
faktory aspori faktory

3 mesiace 3 — 12 mesiacov

sTK = 140 - 159 sTK < 140
alebo a
dTK = 90 -99 dTK < 90
mmHg mmHg
Zvazte farmako- Pokracujte
terapiu a zistite, v sledovani

¢o pacient pre-
feruje
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3. Klinicky prieskum ABCD-Normotonik (156) potvrdil, Ze
diabetici 2. typu s tlakom krvi < 140/90 mmHg dokazu
tiez profitovat z radikdlnejSieho zniZenia tlaku krvi,
asporn Co sa tyka prevencie CMP a progresie proteintrie

4. Framinghamskd srdcovd Stidia (Framingham Heart
Study) (157) potvrdila, Ze u sledovanych muzZov s vys-
$im normalnym tlakom krvi dosahuje 10-ro¢né inciden-
cia kardiovaskuldrnych chordb 10 %, t.j. rozsah, ktory
patri v tychto odpordcaniach do nizkeho pripocitatelného
rizika

Kedze priaznivé ucinky znizovania tlaku krvi u pacien-
tov s vy$§im normélnym tlakom krvi st doposial podloze-
né len u os6b s CMP (154), ischemickou chorobou srdca
(155) a diabetom (156), antihypertenznt lieCbu v rozmedzi
tohto tlaku krvi mozno odporicat minimélne len vysoko
rizikovym pacientom. Pozorné sledovanie tlaku krvi, bez
jeho terapeutického ovplyvnenia, sa odporica u pacientov
so strednym a nizkym celkovym rizikom, ktori by mali
najviac profitovat zo zmeny Zivotného §tylu a korigovania
dalsich rizikovych faktorov (napriklad fajcenia).

U pacientov s 1. a 2. stuptiom hypertenzie sa znova potvr-
dili predchadzajice odporiicané postupy (2), s odporuc¢enim
kontrolnych merani hodnét tlaku krvi pri viacerych prileZi-
tostiach, zmien v Zivotnom Style a stratifikacie absolidtneho
rizika. S antihypertenznou farmakologickou liecbou by sa
nemalo vyckavat u osdb zaradenych do vysokého alebo
velmi vysokého rizika. U o0so6b so strednym alebo nizkym
rizikom by sa v8ak mal tlak krvi, ako aj iné kardiovaskularne
rizikové faktory, monitorovat pocas dlhsieho obdobia (aspori
tri mesiace) len pri nefarmakologickych podmienkach. Ak
sd nad'alej systolické hodnoty > 140 alebo diastolické hod-
noty = 90 mmHg, napriek dostato¢ne dlhému sledovaniu,
odporica sa zacat s antihypertenznou liecbou u pacientov
so strednym rizikom, pricom u pacientov s nizkym rizikom
(ich tlak krvi vymedzuje 1. stupen, tabul'ka 2) ju treba zva-
Zit. Prave v tejto druhej skupine pacientov je vhodné, ak sa
terapeutické rozhodovanie riadi skor podl'a toho, ¢o pacient
uprednostiiuje, a/alebo s prihliadnutim na prostriedky, ako
ked jedinym doévodom na ovplyvnenie tlaku krvi st jeho
vysSie prahové hodnoty (systolickd > 150 alebo diastolicka
> 95 mmHg) (2 — 4). ZniZovanie tlaku krvi hypertonikom
s 1. a 2. stupnom, a s nizkym alebo strednym rizikom, je spo-
Ciatku menej rentabilné, ale pacient by mal byt informovany,
Ze niekol’ko $tidif o antihypertenznej lieCbe — predovsetkym
stidie HDFP (158) a HOT (159) — potvrdilo, a to napriek
intenzivnemu zniZeniu tlaku krvi, Ze u pacientov s pocia-
tocnym vysokym kardiovaskuldrnym rizikom je rezidudlne
kardiovaskularne riziko vzdy vysSie ako u pacientov s pocia-
to¢nym strednym rizikom. Prave toto naznacuje, Ze niektoré
velké kardiovaskularne zmeny mozno len tazko zvrétit, a Ze
obmedzenie antihypertenznej liecby u pacientov s vysokym
alebo velmi vysokym rizikom, aj ked to prinaSa poskyto-
vatelom zdravotnej starostlivosti dspory, nemdze byt pre
takéhoto pacienta nikdy optimélne.

Obrazok 1 obsahuje odporicania na zacatie lie¢by pacien-
tov s hypertenziou 3. stupfia. U tychto os6b by sa malo
zvySenie hodn6t tlaku krvi potvrdit v priebehu niekol'kych
dni a liecba nasadit bez otdl'ania, predbeZne bez potreby sta-
novenia absoldtneho rizika (vysokého aj za nepritomnosti
inych rizikovych faktorov). Kompletné zhodnotenie inych
rizikovych faktorov, poSkodenia cielovych orgdnov alebo
pridruZenych chordb moZno realizovat aj neskor po zacati

lie¢by, pricom zmeny v Zivotosprdve mozno odporucit uz
v Case nasadenia farmakologickej kontroly.

Ciele lie¢by

Prvoradym cielom liecby hypertonickych pacientov
je dosiahnut maximalne zniZenie dlhodobého celkového
rizika kardiovaskuldrnej morbidity a mortality. To si Ziada
mat pod kontrolou vSetky identifikované reverzibilné rizi-
kové faktory, vratane fajcenia, dyslipidémie alebo diabetu,
pridruzené klinické stavy a samotny vysoky tlak krvi.

Co sa tyka cielového tlaku krvi, diastolicky je lepsie
podlozeny dokazmi ako systolicky tlak krvi. Je malo takych
randomizovanych klinickych $tadii, ktoré navzdjom porov-
navaju intenzivnejSiu terapiu s menej intenzivnou [HOT
(160), UKPDS (161), ABCD-HT (162), ABCD-NT (156)].

.....

Zovania tlaku krvi (163), nevyplyva, ¢i to isté plati aj u nedia-
betikov. Jedinou Stidiou, ktord nezahffia vylucne diabetikov,
je stadia HOT (160), ktorej sa nepodarilo zistit, kvoli dosia-
hnutiu malého rozdielu v diastolickom tlaku krvi (2 mmHg)
medzi susediacimi skupinami cielového tlaku krvi (randomi-
zovanych na <90, < 85 alebo < 80 mmHg), vyznamné rozdie-
ly ohl'adne rizika kardiovaskularnych prihod (okrem infarktu
myokardu). Vysledky HOT stiddie napriek tomu potvrdili, Ze
u pacientov randomizovanych do najnizsej cielovej skupiny
(s priemerne dosiahnutou hodnotou diastolického tlaku krvi
81 mmHg) nedochadza k Ziadnemu narastu kardiovaskular-
neho rizika. Hoci mé analyza podskupin svoje zjavné tskalia,
neddvna analyza podskupiny HOT $tddie (164) naznacuje, Ze
krivka v tvare ,,J* by sa mohla vyskytovat len u aktivnych
faj¢iarov. Po vynati faj¢iarov spdsobil pokles diastolického
tlaku krvi nie ani tak na hodnotu 85 mmHg, ale aZ v priemere
na hodnotu 82 mmHg, vyznamnu redukciu velkych kardio-
vaskuldrnych prihod, a to nielen u diabetikov, ale aj u paci-
entov s vysokym, respektive velmi vysokym rizikom (50 %
pacientov Studie HOT), a tieZ u pacientov s predchadzajtiicou
ischemickou chorobou srdca, d'alej u pacientov starSich ako
65 rokov a u Zien. Stidia PROGRESS (154) zistila u pacien-
tov s anamnézou CMP, respektive tranzitérneho ischemic-
kého ataku, Ze zniZenim tlaku krvi nie ani tak na 83 mmHg
(placebova skupina), ale aZ na 79 mmHg (aktivne lieCend
skupina), mé priaznivy vplyv na kardiovaskuldrnu morta-
litu a morbiditu. U pacientov s korondrnou chorobou $tidia
HOPE (155) prisla k podobnym zisteniam, hoci vyznam
redukcie tlaku krvi bol v tejto Studii spochybneny.

Stidii nepodarilo dosiahnut priemerné hodnoty niZsie ako
140 mmHg (165). V podskupinovej analyze Stidie HOT,
ktora demonstrovala benefit zo zniZenia diastolického tlaku
krvi nie ani tak ku hodnote 85 mmHg, ako ku hodnote 82
mmHg, dosahoval systolicky tlak krvi v priemere hodnoty
142 — 145 mm Hg, respektive 145 — 148 mmHg (164).
V stadii PROGRESS (154) bol priaznivy vplyv dokumen-
tovany pri hodnotich systolického tlaku krvi 132 mmHg
verzus 141 mmHg, a v stddii HOPE (155) 140 mmHg ver-
zus 142 mmHg. Napokon, ak vdaka uZivaniu chlértalidénu
verzus doxazosin (166), alebo chlértalidénu verzus lizinopril
(167), je mierne vicsia redukcia cievnych mozgovych prihod
(nedavno uverejnena v Stidii ALLHAT), sposobend hlavne
rozdielmi v systolickom tlaku krvi, idaje z ALLHAT-u sved-
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Cia o tom, Ze systolické hodnoty 134 mmHg by mohli byt
bezpecnejSie ako hodnoty 136 mmHg.

V prehl'ade z posledného obdobia, zostaveného z klinickych
sledovani viac ¢i menej intenzivneho zniZovania tlaku krvi
(168) u diabetikov, sa uvadza, Ze pokles kardiovaskularnej
morbidity sa u radikdlnejSie liecenych diabetikov spéja s hod-
notami systolicko/diastolického tlaku krvi 144/82 mmHg
v §tadii UKPDS (161), 144/81 mmHg v HOT stadii (160, 164)
a 140/77 mmHg v MICROHOPE (169). Preto je snaha docie-
lit rozmedzie hodndt 77 — 82 mmHg diastolického tlaku krvi,
aby sa preukazal ich benefit. Vo vicSine pozitivnych stidii
vSak zostavali systolické hodnoty vysSie ako 140 mmHg. Iba
dvom ABCD stidiam sa podarilo dosiahnut niZSie hodnoty
tlaku krvi [132/78 mmHg v ABCD-HT (162) a 128/75 mmHg
v ABCD-NT (156)], ale ani jedna z nich nedokazala presved-
¢ivy vplyv intenzivnejsej lieCby na kardiovaskularne choroby
[v ABCD-HT (162) sa signifikantna redukcia dosiahla len
v celkovej mortalite, a CMP v ABCD-NT (156)]. Napokon,
prospektivna observacna Stidia UKPDS (170) zistila vyznam-
ny vztah medzi systolickym tlakom krvi pocas kontrolnych
vySetreni a vyskytom makro- a mikrovaskularnych komplika-
cii u diabetikov, s kontinudlnym prirastkom komplikacii pri
hodnotéach > 120 mmHg.

V pripade pacientov s nediabetickym postihnutim oblic¢iek
su udaje o ucinkoch viac alebo menej intenzivneho zniZova-
nia tlaku krvi skromné: $tidii HOT sa nepodarilo zistit Ziadne
signifikantné zniZenie kardiovaskuldrnych prihod vo vzorke
pacientov s plazmatickym kreatininom > 115 pmol/l (> 1,3
mg/dl) (164) alebo > 133 pmol/l (> 1,5 mg/dl) (40), ked boli
vystaveni viac a menej intenzivnemu zniZovaniu tlaku krvi
(139/82 verzus 143/85 mmHg). Ziadna z tychto $tudii viak
nepotvrdila zvySené kardiovaskularne riziko z najviac zniZe-
ného tlaku krvi.

Na zédklade dbkazov, poskytnutych Stidiami, mozZno na
zaver odporucit, aby tlak krvi, systolicky aj diastolicky, bol
ddrazne zniZeny aspon na hodnoty 140/90 mmHg a menej,
a podla tolerancie ich eventualne zniZzovat u vsetkych hyper-
tenznych pacientov, pricom v pripade diabetikov na menej ako
130/80 mmHg (pozri nizsie). Ciel, ktory sa ma, respektive da
dosiahnut, mdze zavisiet od preexistujicej trovne tlaku krvi,
predovsetkym od jeho systolickych hodnot, pricom systolické
hodnoty pod 140 mmHg sa nemusi vZdy podarit dosiahnut,
a to hlavne u star§ich osob. Uréené cielové hodnoty tlaku krvi
by sa nemali povaZovat za menej striktné v porovnani s pred-
chddzajicimi odportc¢aniami (2), ale za ich prispdsobivejsi
variant, robiac tak lekidrov osobne zodpovednejSich v procese
rozhodovania v kaZzdom jednom pripade.

Ked' sa na zhodnotenie tcinnosti lieCby pouzivaji doméce
alebo ambulatérne (24-hodinové) merania tlaku krvi, nesmie
sa zabudat na to, Ze hodnoty poskytnuté tymito metédami
(v porovnani s meraniami v ambulancii) sd niZSie v systolic-
kej zloZke v priemere asponi o 5 — 15 mmHg a v diastolickej
05 — 10 mmHg, hoci tieto rozdiely byvaja bezne viacsie. Ak
je v ambulancii namerany tlak krvi vysoky a javi tendenciu
k poklesu na nizsie hodnoty tlaku krvi nameraného v ambu-
lancii, ako napriklad aj na také hodnoty, ktoré sa odporicaju
ako terapeuticky ciel (65).

Zmeny v zivotosprave

K opatreniam v Zivotosprive je potrebné pristipit vzdy
u vsetkych pacientov, vriatane oséb s vyS$§im normalnym

Panel 7 Vyjadrenie stanoviska
Ciele liecby:

* Prvoradym cielom liecby pacientov s vysokym
tlakom krvi je ¢o najviac redukovat dlhodobé cel-
kové riziko kardiovaskuldrnej morbidity a mortality.
K tomu treba mat pod kontrolou vsetky identifiko-
vané reverzibilné rizikové faktory, vratane fajcenia,
dyslipidémie alebo diabetu, ako aj pridruZené klinic-
ké stavy a samotny vysoky tlak krvi

* Na zaklade poslednych, stidiami podloZenych doka-
zov, mozno odporucit, aby bol tlak krvi, systolicky
aj diastolicky, intenzivne zniZeny asporn na hodnoty
140/90 mmHg a menej, a podla tolerancie ich roz-
hodne zniZovat u vSetkych hypertonikov, pricom
v pripade diabetikov na menej ako 130/80 mmHg.
Treba si vSak uvedomit, Ze systolické hodnoty pod
140 mmHg sa nemus{ vZdy darit docielit, a to hlavne
u starSich os6b

tlakom krvi a pacientov, ktori vyZaduji farmakologickud
lie¢bu. U&elom je zniZit tlak krvi a kontrolovat iné pritomné
rizikové faktory a klinické stavy. Medzi opatrenia v Zivoto-
sprave, ktoré s vSeobecne akceptované v zniZovani tlaku
krvi alebo kardiovaskularneho rizika, a ktoré by sa mali
zvaZit u vSetkych pacientov, patria: 1. zanechat faj¢enie; 2.
redukcia hmotnosti; 3. zniZenie nadmerného prijmu alkoho-
lu; 4. fyzicka ndmaha; 5. zniZenie prijmu soli; 6. zvySenie
prijmu ovocia aj zeleniny a zniZenie celkového prijmu tukov
a nasytenych tukov. Zdravé stravovanie by sa malo propa-
govat neustale. Opatrenia v Zivotosprave vSak u hypertoni-
kov nepriniesli ochranu pred kardiovaskularnymi komplika-
ciami, a preto by nikdy nemali zbyto¢ne zdrziavat zaciatok
farmakoterapie, predovSetkym u pacientov s vyS$im riziko-
vym stupniom, respektive by nemali odvadzat pacientov od
podriadenia sa farmakologickej liecbe.

Zanechat fajcenie

Zanechat fajcenie je asi jediné dostatoCne uc¢inné opatre-
nie v Zivotosprave veduce k prevencii nekardiovaskuldrnych
a kardiovaskularnych chordb (171). Ti, ktori prestanu fajcit
pred strednym vekom, normélne nemavaji pravdepodobnii
dizku Zivota nijak odliSnu oproti celoZivotnym nefaj¢iarom.
Hoci je samostatny chronicky efekt fajéenia na tlak krvi
maly (172) a zanechanie fajcenia neznizuje tlak krvi (173),
celkové kardiovaskularne riziko je kvoli fajéeniu podstatne
poradit, aby fajcenie zanechali. Okrem toho podla niek-
torych ddajov modZe fajCenie interferovat s priaznivymi
ucinkami niektorych antihypertenznych liekov, napriklad
s B-blokatormi (174, 175), alebo mdZe branit priaznivym
uc¢inkom intenzivnejSieho zniZovania tlaku krvi (164). Tam,
kde je to nevyhnutné, by sa mala posudit nahrada nikotinu
(176, 177) alebo liecba buspirénom (178, 178), pretoze sa
pri hypertenzii javia ako bezpecné a ulahCuji zanechanie
fajcenia.
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Panel 8 Vyjadrenie stanoviska
Zmeny v Zivotosprave:

* K opatreniam v Zivotosprave treba pristupit, vZdy
a u vSetkych pacientov, vritane os6b s vyS$im nor-
malnym tlakom krvi a pacientov, ktori vyZaduju
farmakologicku lieCbu. Ich tcelom je zniZit tlak krvi
a kontrolovat dalSie pritomné rizikové faktory a kli-
nické stavy

* Medzi opatrenia v Zivotosprave, ktoré su vSeobecne
akceptované v zniZovani tlaku krvi alebo kardiovas-
kularneho rizika, a na ktoré treba prihliadat, patria:

— zanechat fajCenie

— redukcia hmotnosti

— zniZenie nadmerného prijmu alkoholu

— fyzickd namaha

— zniZenie prijmu soli

— zvySenie prijmu ovocia aj zeleniny a obmedzenie
celkového prijmu tukov a nasytenych tukov

Striedma konzumdcia alkoholu

V skupinich populacie existuje priama zavislost medzi poZi-
vanim alkoholu, droviiou tlaku krvi a prevalenciou hypertenzie
(179). Popritom je nadmernd konzumdcia alkoholu spojend
s vysokym rizikom mozgovej mitvice (180); to plati obzvlast
pre ,.pitie v tahu*. Alkohol zniZuje u¢inky antihypertenznej far-
makologickej liecby, ale tento efekt sa d4 aspon ¢iastocne zvratit
pocas 1 — 2 tyZdiiov zmiernenim pitia o priblizne 80 % (181).
U tazkych alkoholikov (5 a viac beznych pohérikov denne) mbze
dojst po nahlom odnati alkoholu k vzostupu tlaku krvi, preto je
dost pravdepodobné, Ze budu pri vysetreni zaciatkom tyzdia dia-
gnostikovani ako hypertonici, ak maji zauZivané pitie cez vikend.
Vzhl'adom na tento fakt by sa malo hypertonikom, ktori pija alko-
hol, dorazne poradit, aby obmedzili svoju spotrebu na nie viac
ako 20 — 30 g etanolu denne v pripade muzov, a na nie viac ako
10 — 20 g etanolu denne v pripade Zien. Treba ich vystrihat, Ze im
,pri piti v tahu* hrozi vysSie riziko mozgovej mrtvice.

Redukcia hmotnosti a fyzicka zataz

Nadbytok telesného tuku znamend predispoziciu k vysSiemu
tlaku krvi a hypertenzii (182). Redukcia hmotnosti znizuje tlak
krvi obéznych pacientov a ma priaznivy vplyv na pridruZené
rizikové faktory, akymi s inzulinova rezistencia, diabetes,
hyperlipidémia a hypertrofia I'avej komory. Vplyv redukcie
hmotnosti na zniZenie tlaku krvi sa d4 vystupriovat paralel-
nym zvySenim telesnej zataze (183), zniZenim konzumdcie
alkoholu obéznymi alkoholikmi (184) a redukciou prijmu
sodika (185). Fyzick4 kondicia je dost silnym prediktorom
kardiovaskuldrnej mortality nezdvisle od tlaku krvi a inych
rizikovych faktorov (186). Preto by sa pacientom so sedavym
spdsobom Zivota malo poradit, aby sa zacali pravidelne veno-
vat mierne narocnému aerébnemu tréningu, napriklad chddzi,
behu alebo plavaniu, a to v trvani 30 — 45 minuit, tri- aZ Styrikrat
do tyzdna (187). Rozsah predtréningového zhodnotenia kondi-
cie bude zavisiet od intenzity tréningového programu, d'alej od

subjektivnych a objektivnych prejavov, celkového kardiovas-
kularneho rizika a pridruzenych klinickych stavov. UZ mierne
cviCenie dokaZe zniZit systolicky tlak krvi o asi 4 — 8§ mmHg
(188 — 190). Izometrické cvicenia, ako napriklad vzpieranie,
vSak mdzu mat presoricky efekt, a preto by bolo vhodné sa
im vyhnit. Ak je hypertenzia kontrolovana slabo, a vzdy pri
tazkej hypertenzii, pacienti by sa mali odhovarat od tazkej
fyzickej ndmahy, alebo ju aspon oddialit, kym nie je nastolend
adekvatna farmakologicka liecba a dosiahnuty Zelany efekt.

ZniZenie vysokéeho prijmu soli a dalSie zmeny
v stravovani

Podla epidemiologickych §tadii prijem soli v strave
prispieva k vzostupu tlaku krvi a k prevalencii hypertenzie
(191). Tento ucinok sa uplatiiuje zjavne viac pri nizkej
konzumadcii potravy s obsahom draslika. Podl'a randomi-
zovanych kontrolovanych klinickych $tidii u pacientov
s hypertenziou dochddza — pri zniZeni prijmu sodika o 80
— 100 mmol (4,7 — 5,8 g) za den, z povodného prijmu asi
180 mmol (10,5 g) za deni — k poklesu tlaku krvi priemer-
ne o 4 — 6 mmHg (192) alebo aj viac, ak sa toto opatrenie
kombinuje s d'al§imi diétnymi radami (193), a zaroven sa
posiliiuje hypotenzujici tc¢inok farmakoterapie. Pacienti by
mali byt pouceni, aby si jedla neprisolovali, a aby sa vyhy-
bali zjavne slanym jedldm, predovSetkym spracovanych
konzervovanim, a aby konzumovali viac jedal varenych
priamo z prirodnych pochutin so zvysenym obsahom dras-
lika. Mo6Ze pomdct aj konzulticia s kvalifikovanymi diete-
tikmi. Hypertonikom by sa malo tieZ poradit, aby jedli viac
ovocia a zeleniny (194), ako aj viac ryb (195) a obmedzili
prijem nasytenych tukov a cholesterolu. Podl'a nedavnej
Stidie DASH moZe takato diéta ovplyvnit aj iné kardiovas-
kularne rizikové faktory a znizit tlak krvi (196).

Farmakologicka liecba
Uvod

Odporucanym usmerneniam vo farmakologickej liecbe
predchddza analyza dostupnych ddkazov (tak, ako ich pred-
kladaju rozsiahle randomizované klinické Stidie na pod-
klade fatalnych a nefatidlnych prihod) o priaznivom vplyve
antihypertenznej liecby, ako aj analyza dokazov o relativ-
nom benefite farmdk réznych liekovych skupin. To je naj-
presvedcivejsi typ ziskanych dodkazov. Je vSak vSeobecne
zname, Ze randomizované terapeutické Studie zaloZené na
prihodiach majd svoje limiticie. Tie obnésaji Specifické
vyberové kritérid randomizovanych osdb; Casty vyber vyso-
korizikovych pacientov kvoli lepSej vypovednosti §tudie,
hypertonikov je reprezentovand méalokedy. PouZité terape-
utické schémy sa Casto odchyluji od beZnej terapeuticke;j
praxe; prisne kontrolované Stidie zabezpecuju doslednd
compliance pacienta, urCite neporovnatelnu s tou, akd byva
v beznej medicinskej praxi. NajvyznamnejSim nedostatkom
je nevyhnutne kratke trvanie hociktorej kontrolovanej Stidie
(vo viiGine pripadov 4 — 5 rokov), kym prediZenie priemer-
nej dfiky Zivota a nasledkom toho aj ocakavané trvanie liec¢-
by, predstavuje u hypertonika stredného veku 20 — 30 rokov
(34, 197). Dlhodoby terapeuticky benefit a dlhodobé rozdie-
ly medzi priaznivymi u¢inkami r6znych liekovych skupin sa
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Panel 9 Vyjadrenie stanoviska

Pozitiva a negativa randomizovanych klinic-
kych studii zaloZenych na prihodach:

Pozitiva (ocenitelny prinos)

* randomizicia predstavuje najbezpecnejsi postup ako
sa vyhnit ovplyvneniu

* velky pocet pacientov zarucuje potencidl rozpoznat
rozdiely v primarnych cielovych ukazovateloch

* vicsina prihod pouzitych ako cielové ukazovatele je
presne definovana a ma klinicky vyznam

Negativa (nedostatky)

e vyber pacientov (vicSinou ide o pacientov so zvy-
Senym kardiovaskuldrnym rizikom); extrapolacia na
pacientov s inou hladinou rizika je diskutabilna

e vicsina Studif si nevytyCuje sekundarne cielové uka-
zovatele

» terapeutické schémy sa Casto odchyluji od bezZnej
terapeutickej praxe

* compliance pacientov je v Studidch na ovela vysSej
urovni ako v klinickej praxi

* kontrolované randomizované S§tddie trvaji 4 — 5
rokov, zatial &o predpokladand dizka Zivota hyperto-
nikov stredného veku predstavuje 20 — 30 rokov

moZu posudzovat prostrednictvom priebeznych cielovych
ukazovatelov (napriklad subklinickych zmien orgdnové-
ho poskodenia). Tieto hodnotenia vSak neposkytuju také
vyznamné dokazy ako ,,tvrdé“ cielové ukazovatele, akymi
sd napr. fatalny a nefatalny infarkt myokardu alebo mozgo-
va mitvica a kardiovaskuldrna mortalita, respektive morta-
lita z akejkol'vek pri¢iny, ale niekolko Stidii z posledného
obdobia, zaloZenych na prihodach, takisto pouzilo ,,mikSie*
cielové ukazovatele, ako napriklad kongestivne srdcové
zlyhanie (Co je zaiste klinicky ddlezité, ale Casto zaloZené
na subjektivnej diagndze), hospitalizicia, angina pektoris,
koronarna revaskularizicia (t4 velmi podlieha miestnym
klinickym zvyklostiam a moZnostiam) atd. Ddkazy o tom,
Ze sa ustup alebo spomalenie subklinického orginové-

ho poskodenia zdruzuje s redukciou kardiovaskuldrnych
prihod, st prevazne nepriame, lenZe existuje mnoZstvo
dokazov, Ze niektoré z tychto patologickych zmien majd
prediktivnhu hodnotu neskorSich fatilnych a nefatdlnych
prihod (pozri vyssie). Z toho dévodu boli zosumarizované
ddkazy z vyznamnych randomizovanych Stadif o priebez-
nych cielovych ukazovateloch. Liecbou indukované zmeny
metabolickych parametrov, napriklad LDL alebo HDL
cholesterolémie, kalémie, glukdzovej tolerancie, vyvolanie
alebo zhorSenie metabolického syndromu alebo diabetu, aj
ked sa urcite nedd od nich ocakavat, ze zvysia vyskyt kar-
diovaskuldrnych prihod za kratke obdobie Stidie, m6Zu mat
dopad pri dlhSom trvani poc€as pacientovho Zivota, a z tohto
ddvodu sa berd do tvahy pri odhadovani celkového kardio-
vaskularneho rizika.

Stdie, zaloZené na morbiditnych a mortalitnych ciefovych
ukazovateloch, porovnavajuce ucinnu liecbu s placebom

Vicsina tychto konzekventnych Stidii bola podrobe-
nd metaanalyzam, bud aby sa dospelo ku podrobnej$im
respektive generalizovanym zdverom, alebo aby sa nasli
odpovede pre podskupiny, na ktoré sa neda zamerat v samo-
statnych Stddidch (198). V tabul'ke 6 st zhrnuté vysledky
metaanalyz Stidii uskutocnenych vécSinou pri systolicko-
-diastolickej hypertenzii (5, 199) a pri izolovanej systolic-
kej hypertenzii u starSich pacientov (200). Antihypertenzni
liecba navodila vyznamny a porovnatelny pokles kardio-
vaskularnej mortality aj mortality z akejkol'vek pri¢iny pri
oboch typoch hypertenzie. Co sa tyka mortality z defino-
vanej priCiny, jej vyznamny pokles postrehli Collins a spol.
(5) vo fatdlnej CMP (- 45 %; p < 0,001), ale nie v pripade
fatdlnej ICHS (- 11 %; NS). Mohlo by to suvisiet s vekom,
pretoZe korondrna mortalita sa vyznamne zniZila o 26 % (p
< 0,01) v metaanalyze starSich osdb so systolicko-diastolic-
kou hypertenziou (201). Pri obidvoch typoch hypertenzie sa
kombinovana fatdlna aj nefatdlna CMP a vsetky koronarne
prihody vyznamne zniZili. Kooperacia rieSitelov Stidii
pre antihypertenznid liecbu (163) uskutocnila samostatni
metaanalyzu $tddif kontrolovanych placebom, v ktorych
sa aktivna liecba zacala blokatorom kalciovych kandlov
alebo ACE inhibitorom. T4to metaanalyza zistila, Ze pokles
kardiovaskularnych cielovych ukazovatelov bol pribliZzne
rovnaky ako v Stddidch s aktivnou lieCbou zaloZenou na
diuretikach a 3-blokdtoroch.

Tabul'ka 6 Pokles relativneho rizika fatéalnych prihod a kombinovanych fatalnych a nefatalnych prihod u hypertonikov aktivne lie¢enych

z hypertenzie verzus placebo alebo Ziadna liecba

Systolicko-diastolicka hypertenzia

I1zolovana systolicka hypertenzia

pokles rizika p pokles rizika p

Mortalita

z akejkolvek priciny -14 % < 0,01 -13 % 0,02

kardiovaskularna -21% < 0,001 - 18 % 0,01

nekardiovaskularna -1% NS NS
Fatalne a nefatalne prihody

mozgova mrtvica (CMP) —-42 % < 0,001 —-30 % < 0,001

koronarne - 14 % < 0,01 -29 % < 0,001
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Riziko kardiovaskuldrnych prihod, predovsetkym v dosled-
ku ischemickej choroby srdca, medzi muZmi a Zenami zna¢ne
variruje. Zo samostatnych interven¢nych $tidif nie je zrejmé,
¢i vplyv antihypertenznej lieCby na zniZenie kardiovaskular-
neho rizika zavisi od pohlavia. Touto problematikou, zakla-
dajicou sa na metaanalyze udajov jednotlivych pacientov
zo siedmich randomizovanych kontrolovanych stadii (202),
sa zaoberala Pracovnd skupina INDANA. Celkovy pocet
0s6b bol 40 777, z ¢oho 49 % predstavovali muzi. U muzov
vychadzal pomer pravdepodobnosti v prospech liecby Statis-
ticky vyznamne pre vSetky pri¢iny (- 12 %; p=0,01), pre
CMP (- 43 %; p < 0,001) a korondrnu mortalitu (— 17 %;
p <0,01), ako aj pre vSetky fatdlne a nefatdlne kardiovasku-
larne prihody (- 22 %, p = 0,001), CMP (- 34 %; p < 0,001)
a koronarne prihody (- 18 %; p < 0,001). U Zien, v pripade
ktorych bol vyskyt prihod vSeobecne niZsi ako u muZov,
vychadzal pomer pravdepodobnosti v prospech liecby
Statisticky vyznamne pre fatilne CMP (- 29 %; p < 0,05)
a pre kombinované fatdlne aj nefatdlne kardiovaskularne
prihody (— 26 %; p = 0,001) a pre CMP (- 38 %; p < 0,001),
ale nie pre iné nasledky. Pomery rizik medzi liecenymi
a kontrolnymi skupinami sa vSak medzi muZmi a Zenami
neodliSovali, nehl'adiac na nasledky a nezistili sa ani Ziadne
vyznamné interakcie medzi vplyvom jednotlivych spdsobov
lie¢by a pohlavim, ¢o znamend, Ze pomerné zniZenie kardio-
vaskularneho rizika bude podobné u Zien i muZov.

Len predneddvnom dalSie stidie poskytli dopliujice infor-
macie, ktoré este neboli zahrnuté do spominanych metaana-
lyz. V stiudii SCOPE (203) bolo 4 973 star§ich hypertonikov
randomizovanych do ramena s kandesartanom, blokatorom
receptorov angiotenzinu II, alebo do ramena s placebom.
KedZe kvoli lepsej kontrole tlaku krvi bolo umozZnené vset-
kym pacientom podévat, aZ na Stidiovy preparat, akikol'vek
ind antihypertenzni liecbu, Stddia posliZila ako porovnanie
medzi kandesartanom a kontrolnou skupinou uZivajicou iné
antihypertenziva. Redukcia tlaku krvi dopadla o nieco lepsie
v skupine s kandesartanom (3,2/1,6 mmHg), v ktorej mala
incidencia primarneho kombinovaného cielového ukazovatel'a
(mozgova mrtvica, infarkt myokardu, kardiovaskularna smrt)
tendenciu k miernemu poklesu (— 11 %; p = 0,19) a sekundar-
ny cielovy ukazovatel nefatdlnej CMP sa vyznamne zreduko-
val (- 28 %, p = 0,04). Dalsie placebom kontrolované $tidie
sa zamerali na U¢inok blokatorov angiotenzinového receptora
losartan (204) a irbesartan (205, 206) u pacientov s diabetom
2. typu a nefropatiou. VSetky Stidie priSli k zdveru, Ze liec¢ba
tymito farmakami posobi renoprotektivne (pozri niZSie), ale Ze
nebol zisteny Ziadny prinos v sekunddrnych kardiovaskular-
nych cielovych ukazovatel'och (na zhodnotenie ktorych vSak
tieto Stidie neboli dostatocne pripravené). Z tychto novych
placebom kontrolovanych $tidii moZno dospiet k zaveru,
Ze znizovanie tlaku krvi blokatormi receptorov angiotenzinu
II m6Ze mat tiez svoje vyhody, osobitne pri prevencii CMP
a u pacientov s diabetickou nefropatiou v brzdeni progresie
rendlneho ochorenia.

Studie zaloZené na morbiditnych a mortalitnych cielo-
vych ukazovateloch porovnavajiuce spobsoby lieCby
rozlicnymi liekovymi skupinami

V priebehu poslednych pit rokov vela kontrolovanych
randomizovanych $§tidii porovndvalo antihypertenzné
rezimy zacaté roznymi antihypertenzivami, najCastejSie

porovnavajic starSie (diuretikd a [-blokatory) s novsimi
ucinnymi latkami (blokatory kalciového kanéla, ACE inhi-
bitory, blokatory angiotenzinovych receptorov, a-blokatory)
a prilezitostnym porovnavanim novsich tried liekov navza-
jom. Staessen a Wang neddvno recenzovali (214) devit
klinickych stadif (100, 167, 207 — 213) s randomizovanymi
67 435 pacientmi, ktoré porovnavali blokatory kalciovych
kanalov so starSimi farmakami. Pre Ziadny z vyslednych
ukazovatelov posudzovanych v tejto analyze, vratane mor-
tality z akejkol'vek priCiny a kardiovaskuldrnej mortality,
vSetkych kardiovaskularnych prihod, cievnych mozgovych
prihod, infarktov myokardu a srdcového zlyhania, nedo-
siahli p-hodnoty pre heterogenitu Statisticki vyznamnost
(0,11 < p £ 0,95). Spolocné pomery pravdepodobnosti,
vyjadrujice ocakavany prinos blokatorov kalciovych kana-
lov oproti star§im liekom, mali blizko k zhode a boli nevy-
znamné pre celkovi mortalitu (0,98, 95 % CI 0,92 — 1,03,
p = 0,42), kardiovaskularnu mortalitu (1,03, 95 % CI 0,95
- 1,11, p = 0,51), vSetky kardiovaskuldrne prihody (1,03,
95 % CI 0,99 — 1,08, p = 0,15), infarkt myokardu (1,02,
95 % CI1 0,95 - 1,10, p = 0,61). Blokatory kalciovych kana-
lov poskytli o nieco lepSiu ochranu pred fatdlnymi a nefatél-
nymi cievnymi mozgovymi prihodami ako starSie lieky. Pre
kombinéaciu 9 Stadii ako celku bol pomer pravdepodobnosti
pre CMP 0,92 (95 % CI 0,84 — 1,01, p = 0,07). Dosiahol
formalne vyznamnost (0,90, 95 % CI 0,82 — 0,98, p = 0,02),
ked CONVINCE (213), rozsiahla Stdadia s verapamilom,
bola vyldcena. Blokétory kalciovych kandlov poskytli evi-
dentne mensSiu protekciu pred srdcovym zlyhanim ako kon-
venc¢na lieCba, bez ohl'adu na to, ¢i bola (1,33 95 % CI 1,22
- 1,44, p<0,0001), alebo nebola (1,33 95 % CI 1,22 — 1,46,

p < 0,0001) stidia CONVINCE zahrnutd do spolo¢nych
vypoctov.

Staessen a Wang (214) okrem toho recenzovali aj pit
$tadii so 46 553 randomizovanymi pacientmi, ktoré porov-
ndvali ACE inhibitory so star$imi liekmi (167, 209, 215
— 217). Spolo¢né pomery pravdepodobnosti ,vyjadrujice
ocakdvany prinos ACE inhibitorov oproti konvencne;j liec-
be, mali blizko k zhode a boli nesignifikantné pre celkovi
mortalitu (1,00 95 % CI1 0,90 — 1,06, p = 0,88), kardiovasku-
larnu mortalitu (1,2, 95 % CI 0,94 — 1,11, p = 0,62), vSetky
kardiovaskuldrne prihody (1,03, 95 % CI 0,94 — 1,12, p =
0,59), infarkt myokardu (0,97, 95 % CI 0,90 — 1,04, p =
0,39) a srdcové zlyhanie (1,04, 95 % CI 0,89 — 1,22, p =
0,64). V porovnani so star§imi liekmi poskytli ACE inhi-
bitory o malo menS$iu ochranu pred CMP, so spolo¢nym
pomerom pravdepodobnosti 1,10 (95 % CI 1,01 — 1,20, p =
0,03). Pre mortalitu z akejkol'vek pri€iny a kardiovaskular-
nu mortalitu, cievne mozgové prihody a infarkty myokardu,
boli p-hodnoty pre heterogenitu medzi Stidiami s ACE inhi-
bitormi nesignifikantné (0,16 < p <0,88). Na rozdiel od toho
bola heterogenita pre vSetky kardiovaskuldrne prihody (p =
0,006) a srdcové zlyhanie (p = 0,04) signifikantnd vdaka
zisteniam Stddie ALLHAT (167). V porovnani s chlérta-
lidénom mali ALLHAT-pacienti s pridelenym lizinoprilom
p = 0,02), srdcového zlyhania (1,19, 95 % CI 1,07 — 1,31,
p < 0,001), a teda aj zldcenych kardiovaskuldrnych chor6b
(1,10, 95 % CI 1,05 — 1,16, p < 0,001) (167). Podobné zis-
tenia boli prezentované uZ predtym na porovnanie a-bloka-
tora doxazosin s chlértalidonom, ramena Stadie ALLHAT,
ktoré bolo predCasne prerusené (166).
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Hoci ALLHAT (167) vyc¢nieva ako najvécSia dvojito
slepa stadia, ktord sa robila u hypertonikov, interpretécia jej
vysledkov je tazka z niekol'kych dévodov, o vysvetl'uje roz-
norodost vysledkov stidie ALLHAT, vzhladom na vysledky
ostatnych stadii:

1. V ALLHAT-e bolo 90 % pacientov v ¢ase randomizécie
uZ na istej antihypertenznej lieCbe, najcastejSie na diu-
retikdch; takZze ALLHAT testoval pokracovanie v diure-
tikdch verzus zmenené sa liekové skupiny. Pacienti na
diuretikdch s latentnym alebo kompenzovanym srdco-
vym zlyhanim odiiali svoju terapiu, ked neboli randomi-
zovani pre chlértalidén

2. Dosiahnuté systolické tlaky boli vysSie pri doxazosine
(+ 2,0 mmHg), amlodipine (+ 1,1 mmHg) a lizinoprile
(2,3 mmHg, a 4 mmHg u Afroameri¢anov) ako na chlér-
talidéne. Podl'a vsetkého tieto faktory vysvetlujd, preco
sa Kaplanova-Meierova krivka zacala vychylovat hned
po randomizacii pre srdcové zlyhanie a priblizne o Sest
mesiacov neskor aj pre mozgovi mitvicu

3. Sympatolytikd pouZité na zintenzivnenie lieCby (atenolol,
klonidin a/alebo rezerpin podla rozhodnutia lekéra) viedli
k trochu neprirodzenému lieCebnému reZimu, ktory neodzr-
kadl'uje moderny klinicky pristup, obyCajne sa neodporica,
a je o nom zname, Ze zosiliiuje odpoved' tlaku krvi na diu-
retikd v ovela vicSej miere ako na ACE inhibitory alebo
a-blokétory

4. ALLHAT nezahrnul systematické hodnotenie cielovych
ukazovatelov, ¢o ciastone moZe postihovat hodnotenie
,»méksich* cielovych ukazovatelov, ako je napriklad kon-
gestivne srdcové zlyhanie

Napriek tymto nedostatkom ALLHAT (166, 167) podpo-
ruje, ¢i uZ samostatne alebo v kombindcii s ostatnymi Studia-
mi, vysledny poznatok, Ze prinos antihypertenznej liecby
znacne z4visi od zniZenia tlaku krvi, ¢o potvrdzuju predbez-
né zistenia metaanalyzy Kooperacie rieSitelov $tadii pre
antihypertenznu liecbu (Blood Pressure Lowering Treatment
Trialists’ Collaboration) (163) a vyjadrenie v Odporticaniach
WHO/ISH z roku 1999 (2). Tieto vysledné poznatky pod-
poruju aj Cerstvé vysledky Stidie INVEST (prezentované
na stretnuti Amerického kardiologického kolégia v Chicagu
roku 2003), ktoré porovnali blokétor kalciovych kanalov
verapamil, ¢asto kombinovany s ACE inhibitorom (trando-
lapril), s B-blokatorom ¢asto kombinovanym s diuretikom,
u hypertonikov s ischemickou chorobou srdca, bez zistenia
Ziadnych signifikantnych rozdielov ani v primdrnych (smrt
z akejkol'vek pri€iny, nefatalny infarkt myokardu a mozgova
mftvica), ani v sekundarnych vysledkoch.

Dve nedavne Stidie testovali novi triedu blokédtorov
angiotenzinovych receptorov. Stidia LIFE (218) porov-
navala losartan s B-blokatorom atenololom u hypertoni-
kov s hypertrofiou I'avej komory pocas obdobia 4,8 roka
v priemere a zistila signifikantnd (p = 0,021) 13 % reduk-
ciu velkych kardiovaskularnych prihod, vic¢Sinou vdaka
vyznamnej (p = 0,001) 25 % redukcii cievnych mozgo-
vych prihod. Medzi lieCenymi skupinami neboli rozdiely
v tlaku krvi. Stddia SCOPE (203) bola povodne navrhnutd
ako porovnanie u star§ich pacientov, ktori dostdvali bud
kandesartan, alebo placebo, ale kedZe z etickych dévodov
85 % pacientov zacinajucich na placebe dostavalo antihy-
pertenzni terapiu (zvacSa diuretikd, B-blokatory, alebo blo-
kétory kalciovych kanélov), Stidia dopadla ako porovnanie
antihypertenznej lieCby s kandesartanom a bez neho. Po 3,7

roka liecby doslo k nesignifikantnej 11 % redukcii velkych
kardiovaskularnych prihod a ku 28 % signifikantnej (p =
0,04) redukcii nefatdlnych cievnych mozgovych prihod
u pacientov liecenych kandesartanom, ktor{ dosiahli o malo
niz§i tlak krvi (3,2/1,6 mmHg).

Randomizované studie zaloZené na intermedidrnych
cielovych ukazovateloch

Hypertrofia lavej komory. Vela §tadii testovalo uc€inky
rdéznych antihypertenziv na hypertrofiu lavej komory
v sutvislosti s hypertenziou, véc§inou zhodnotenou echo-
kardiograficky podl'a masy l'avej komory, ale len niekol'ko
z nich splnilo prisne kritéria na poskytnutie spolahlivych
informacii. V kone¢nom désledku ani metaanalyzy nedo-
kédZu poskytnit nesporné dokazy (219, 220). KedZe Studie
u hypertonikov s hypertrofiou lavej komory nemo6zu byt
kontrolované placebom, ale musia sa porovnavat aktivne
spOsoby liecby, treba urobit nabor obrovského poctu pacien-
tov, aby dosiahli dostato¢ny potencial na rozliSenie drob-
nych rozdielov medzi jednotlivymi druhmi liecby a musia
sa prijat Specidlne opatrenia, aby sa zabranilo regresii k
priemeru a ovplyvnitelnosti pri popisovani sledu snimkov,
ktoré nie su zaslepené. Ani velmi malo Stadii dodrziavaji-
cich tieto prisne kritérid doposial neposkytlo nevyvratiteIné
odpovede: Stidia LIVE (221) rozhodla o prevahe diuretika
indapamid nad ACE inhibitorom enalapril po 12, ale nie
po 6 mesiacoch; stidie ELVERA (222), PRESERVE (223)
a FOAM (224) prezentovali rovnaku regresiu s ACE inhibi-
tormi (lizinopril, enalapril a fosinopril, v uvedenom poradi)
a s blokatormi kalciovych kandlov (amlodipin, nifedipin
a amlodipin, v rovnakom poradi); Stidia CATCH (225)
preukdzala zhodnd regresiu s blokdtorom angiotenzino-
vého receptora kandesartan a s ACE inhibitorom enalapril
a Stadia ELSA (226) uviedla rovnaku regresiu po jednom
a Styroch rokoch s blokdtorom kalciovych kandlov laci-
dipin a s B-blokatorom atenolol. Séria porovnani r6znych
blokatorov angiotenzinovych receptorov s [-blokdtorom
zinovymi blokatormi (227 — 229). Potvrdili sa vyhodné
ucinky regresie hypertrofie I'avej komory, a to na zaklade
pozorovania, Ze ju sprevadza zlepSenie systolickej funk-
cie (230). Obzvlast vyznamnd je rozsiahla a dlhodoba
(5-ro¢nd) studia LIFE (218), pretoze tvrdi, a to v silade
s Framinghamskymi (231) Gdajmi a s ddajmi zo Stidie
HOPE (232), Ze vicSia regresia elektrokardiograficky
stanovenej hypertrofie l'avej komory po losartane sa odzr-
kadl'uje v poklese incidencie kardiovaskularnych prihod.
Rovnaké poznatky sa ziskali v podstidii LIFE, v ktorej
hypertrofia Iavej komory bola uréenéd echokardiograficky
(233), ¢im potvrdila predchadzajice zistenia na menS$ich
siboroch pacientov (234, 235). Je zaujimavé, Ze v jednej
artan s atenololom [REGAAL (229)], hoci rozdiel medzi
poklesmi v indexoch masy lavej komory navodenych
liecbou nedosiahol Statisticki vyznamnost, doslo k losar-
tanom navodenému zniZeniu koncentrdcie natriuretického
peptidu a k jeho zvySeniu atenololom, naznacujuc tak roz-
dielne ucinky na poddajnost l'avej komory. Budice Studie
by mali preskidmat liecbou navodené ucinky, pokial sa da,
na indexy obsahu kolagénu alebo fibrézy v stene komory a
nielen na jej samotnd masu.
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Artériova stena a ateroskleroza. Niekolko randomizo-
vanych $tidii porovnalo dlhodobé (dvoj- az Stvorrocné)
ucinky rozli¢nych antihypertenznych reZimov na spolo¢nu
hribku intimy a médie v stene karotickej tepny. Existuju
jednotné dokazy o priaznivom ovplyvneni tohto cielového
ukazovatela blokatormi kalciovych kanalov. Placebom
kontrolovand $tadia preukdzala vyhody amlodipinu oproti
placebu (236); tri Stidie zistili vyhody kalciovych blokato-
rov [isradipin (207), verapamil (98), nifedipin (237)] oproti
liecbe diuretikami; a jedna Stidia zasa vyhody blokatora
kalciovych kandlov lacidipin pred [B-blokatorom atenolol
(100). Tato stadia [ELSA (100)] dokéazala prezentovat
vaCsi ucinok lacidipinu nielen v spomaleni hrubnutia intimy
médie v bifurkacii spolo¢nej karotidy, ale aj v spomaleni
progresie plaku az po jeho regresiu. ESte doneddvna sa
zdalo, Ze dokazy, tykajice sa ACE inhibitorov, si odporu-
ju: jedna placebom kontrolovana Stddia nedokdzala Ziadny
ucinok ramiprilu na hribku intimymédie v stene spoloc¢nej
karotickej tepny (238), kym dalSia Stddia zistila vyznamné
spomalenie progresie hrubnutia intimy médie zmeraného na
karotickej bifurkacii a na vnitornej, ako aj spolo¢nej karo-
tickej tepne (239). Len nedavno vysledky stidie PHYLLIS
zosuladili pozorovania z oboch predchddzajicich Stddif
vyhldsenim, Ze ACE inhibitor fosinopril brani progre-
sii hrubnutia karotickej intimy médie, ktoré sa da vidiet
u pacientov lieCenych hydrochlorotiazidom, ale tucinok sa
obmedzuje prevazne na bifurkdciu so Ziadnymi alebo len
nepodstatnymi zmenami v stene spolo¢nej karotidy (240).

Rendlne funkcie. Najvacsie mnoZstvo ddkazov sa tyka
rendlnych funkcii u diabetickych pacientov, ¢o sa predne-
davnom prehodnocovalo (168). Analyzy Stidii s viac Ci
menej intenzivnym zniZovanim tlaku krvi, alebo s pridanim
aktivnej lieCby oproti placebu, zistili, Ze u diabetikov s po-
krocilou nefropatiou sa da progresia rendlnej insuficiencie
spomalit pridanim blokatora angiotenzinového receptora

Obrazok 2

[losartan (204) alebo irbesartan (205)] skor ako placebom
(s naslednym rozdielom 3 — 4 mmHg systolického tlaku
krvi). Zhodné Ucinky intenzivnejSieho zniZovania tlaku krvi
sa zistili pri proteindrii, tak pri signifikantnej proteindrii, ako
aj pri mikroalbuminurii. Podl'a neddvnej revizie (168) Siestich
Studif u diabetikov, porovnavajucich liecbu zacati rozli¢ny-
mi antihypertenzivami, $tyri z nich [jedna s ACE inhibitorom
verzus [-blokator (215); jedna s blokatorom kalciovych kana-
lov verzus diuretikum (212); a dve s ACE inhibitorom verzus
blokator kalciovych kandlov (156, 241)] nepotvrdili rozdiel
v renoprotektivnom ucinku porovndvanych preparatov, kym
jedna z nich upozornila, Ze angiotenzinovy blokétor irbesartan
je vyhodnejsi oproti blokatoru kalciovych kandlov amlodipin,
¢o sa tyka spomalovania rozvoja oblickovej insuficiencie
(205) a druha zasa poukdzala, Ze angiotenzinovy blokator
losartan viac zniZil vyskyt novej vyznamnej proteindrie ako
B-blokator atenolol (242). Najnovsie vysledky ALLHAT-u,
studie s 36 % podielom diabetickych pacientov, nedokazali
rozpoznat rozdiely vo funkcii obliciek (ale tdaje o proteinu-
rii a mikroalbumindrii nie su k dispozicii) obrovského poctu
pacientov randomizovanych pre chlértalidén, amlodipin,
alebo lizinopril, pravdepodobne v dosledku dosiahnutia velmi
dobrej kontroly tlaku krvi (134 — 136/75 mmHg) vo vSetkych
skupinach (167).

U pacientov s nediabetickym postihnutim oblic¢iek nedav-
na metaanalyza 11 randomizovanych S$tddii, porovnavaji-
cich antihypertenzné rezimy s ACE inhibitorom aj bez neho
(243), zaznamenala vyznamne pomalSiu progresiu u pacien-
tov s dosiahnutim tlaku krvi 139/85 mmHg, ako pri tlaku
krvi 144/87 mmHg. Nie je vSak jasné, ¢i by sa mal tento pri-
nos pripisat inhibicii ACE, tak ako naznacuju autori (243),
alebo dosiahnutiu nizsieho tlaku krvi. Predneddvnom ukon-
Cenej Stadii AASK (244) sa nepodarilo zistit Ziadne d'alSie
spomalenie postupu rendlnej insuficiencie u hypertenznych
Afroamericanov s nefroskler6zou zniZenim tlaku krvi na

Posudte:
uroveri nelie¢eného tlaku krvi

absenciu alebo pritomnost PCO a rizikovych faktorov

Rozhodnite sa pre

jedno antihypertenzivum v nizkej davke

predchadzajuci liek
v plnej davke

zmerite za iny liek
v plnej davke

dvoj- az trojkombinacia
antihypertenziv -

monoterapia plnou
davkou

Vyber medzi monoterapiou a kombinovanou terapiou. TK — tlak krvi;

kombinéciu dvoch liekov v nizkej davke

Ak sa nedosiahol ciefovy TK

predchadzajuca kom-
binacia v plnej davke

pridajte treti
liek v nizkej davke

Ak sa nedosiahol ciefovy TK

kombindcia troch antihypertenziv
v uéinnych davkach

PCO - poskodenie cielovych organov
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128/78 mmHg oproti tlaku krvi 141/85 mmHg, ale ACE
inhibitory sa v spomal'ovani klesania glomerularnej filtracie
javili oproti B-blokdtorom (244) alebo blokatorom kalcio-
vych kandlov (245) o malo efektivnejsie. Preto u pacientov
s nediabetickym rendlnym postihnutim bude pouZitie ACE
inhibitora ddlezitejSie ako radikalne zniZovanie tlaku krvi,
pricom u diabetikov mdzZe byt radikalna kontrola tlaku krvi
rovnako dolezita ako blokada renin-angiotenzinového sys-
tému. Zd4a sa vSak ako prezieravé intenzivne zniZovat tlak
krvi aj u pacientov s nediabetickym postihnutim obliciek.

Novovzniknuty diabetes. Stidie, ktoré monitorovali novo-
vzniknuty diabetes pocas sledovania lie¢by, zaznamenali niZ§iu
incidenciu nového diabetu, ked sa pouzil ACE inhibitor a nie
placebo (155), ked sa pouZil blokator kalciovych kanalov a nie
tiazidové diuretikum (212), ked' sa pouZil ACE inhibitor a nie
diuretika alebo P-blokatory (216), a ked sa pouZil blokdtor
angiotenzinového receptora a nie 3-blokator (218, 246) alebo
zvycajna liecba (203). Stidia ALLHAT (167) tieZ uvadza niz-
Sie incidencie nového diabetu u pacientov randomizovanych
pre amlodipin alebo lizinopril v porovnani s tymi, ktori boli
randomizovani pre chlértalidon.

Terapeutické stratégia

Principy farmakologickej liecby: monoterapia verzus kombi-
novand terapia. U vicSiny, ak nie u vSetkych hypertonikov,
by sa terapia mala zacinat pozvolne a k cielovym hodnotam
tlaku krvi by sa malo dospiet postupne v priebehu niekol'kych
tyZdnov. Znacna Cast pacientov bude pravdepodobne vyZado-
vat kombinovant liecbu s viac ako jednym prepardtom. Podiel
pacientov, vyzadujicich kombinovand liecbu, bude zavisiet od
vychodiskovych hodn6t tlaku krvi. U prvostuptiovych hyper-
tonikov bude mat monoterapia castejSiu Sancu na uspech.
V stadii ALLHAT, kde bol nabor prvo- a druhostupniovych
hypertonikov zviac¢Sa na monoterapii, asi 60 % pacientov na

Obrazok 3
Diuretika
B—blokétory Blokatory AT,
receptorov
Ol-blokatory Blokatory kalciovych

kanalov

ACE inhibitory

Mozné alternativy kombinovania réznych skupin antihypertenznych latok.
NajracionalnejSie kombinacie znazoriuju hrubé ciary. V raméekoch su
oznacené skupiny antihypertenziv, ktorych vyhodnost preverili kontrolo-
vané intervenéné Studie. ACE — enzym konvertujuci angiotenzin

Panel 10 Vyjadrenie stanoviska
Monoterapia verzus kombinovana terapia:

* U vicsiny, ak nie u vSetkych hypertonikov, by sa
terapia mala zac¢inat pozvolne a k cielovym hodno-
tam tlaku krvi by sa malo dospiet postupne v priebe-
hu niekol'kych tyZdiiov

* Na dosiahnutie cielového tlaku krvi asi bude velky
podiel pacientov vyZadovat kombinovand liecbu
viac ako jednym pripravkom

* Podla vstupného tlaku krvi a pritomnosti, alebo absen-
cie komplikacii bude rozumné zacat terapiu bud’ nizkou
davkou jedného antihypertenziva alebo kombindciou
nizkych davok dvoch antihypertenziv

* S oboma pristupmi sa spdjaji vyhody aj nevyhody

monoterapii zotrvalo (167). V stidii HOT (160), ktora urobila
nabor druho- a tretostuptiovych hypertonikov po odstraneni
predchadzajiicej medikécie, bola monoterapia uspesnd len
u 25 — 40 % pacientov, podla cielového diastolického tlaku
krvi. V $tudiach s diabetikmi bola velk4 vicSina pacientov na
najmenej dvoch liekoch a v dvoch nedavnych Stidiach o diabe-
tickej nefropatii (204, 205) sa navyse vyzadovali v priemere 2,5
a 3,0 nestidiovych liekov k blokatoru angiotenzinového recepto-
ra pouzitému v $tadii.

Podla vstupného tlaku krvi a pritomnosti, respektive
absencii komplikacii bude vhodné zacat terapiu bud niz-
kou divkou jedného antihypertenziva alebo kombinaciou
nizkych dédvok dvoch antihypertenziv (obrazok 2). Zacatie
liecby kombinovanou terapiou bolo tc¢inne testované
v Stidii VA na zaciatku éry Stadii s antihypertenznou liec-
bou (247, 248) a v neddvnom obdobi v stidii PROGRESS
(154). Ak sa vyberie nizkoddvkova monoterapia a kontrola
tlaku krvi sa nedosiahne, nasledujicim krokom je zmena za
nizku davku iného preparatu alebo zvySenie davky povodne
vybraného farmaka (s vdcSou pravdepodobnostou vyvola-
nia neZiaducich dcinkov), alebo prechod na kombinovanud
liecbu. Ak sa liecba zacala kombinéciou nizkych déavok,
moZu sa nasledne vyuZit vyssie kombinované divky, alebo
sa v nizkej davke prida treti liek.

Vyhodou zacatia nizkou ddvkou v monoterapii a, ak
zaciato€na zlicenina nie je dobre zndSand, zmena za iny
pripravok prind§a moZnost ndjst liek, na ktory kazdy
pacient osobitne zareaguje najlepSie (v zmysle Gcinnosti aj
znaSanlivosti); ale ak farmakologicka genetika v budicnosti
neposkytne pomoc, postup je namahavy a frustrujici tak pre
lekarov, ako aj pacientov, a mdZe viest k zlej compliance
pacienta.

Jasnou nevyhodou zacatia dvoma liekmi, aj ked v ich
nizkych davkach, je to, Ze potencidlne vystavujeme pacienta
zbytocnému lieku. Medzi vyhody vSak patria: 1. pouzZitim
dvoch liekov s odliSnymi mechanizmami tcinku je pravdepo-
dobnejsie, Ze tlak krvi a jeho komplikicie budid kontrolované;
2. pouzitim kombinécii sa moze prvy aj druhy liek podavat
v rozmedzi nizkych davok, takze je vysSia pravdepodobnost,
Ze nebudd mat vedlajSie ucinky; 3. fixné kombindcie nizkych
davok su dostupné v celej Eurdpe, ale aj v ostatnych Castiach
sveta, ¢o umoziuje podavanie dvoch pripravkov v jedinej
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Panel 11 Vyjadrenie stanoviska

Vyber antihypertenznych pripravkov:

e Klidcové vyhody antihypertenznej liecby spocivaji
v samotnom zniZovani tlaku krvi
e Je tiez potvrdené, Ze urcité liekové skupiny sa mozZu
niektorymi svojimi d¢inkami alebo u Specifickych sku-
pin pacientov odliSovat
e Farmakd sa nedaji porovndvat v zmysle neZiadu-
cich ucinkov, st iné individudlne u kazdého pacien-
ta
¢ Hlavné skupiny antihypertenznych liekov: diuretik4,
-blokatory, blokatory kalciovych kanalov, ACE
inhibitory a blokatory angiotenzinovych receptorov
si vhodné na zacatie aj pokracovanie antihyper-
tenznej liecby.
Doéraz na zistovanie, ktord skupina liekov ma byt
pouzitd ako prva, je uz pravdepodobne neaktudlny,
a to kvoli potrebe pouZitia dvoch alebo viacerych lie-
kov v kombinécii v snahe dosiahnut cielové hodnoty
tlaku krvi
¢ Na podklade zozbieranych dokazov bude vyber lie-
kov ovplyvneny mnohymi faktormi, vritane:
— predchidzajicej skisenosti pacienta s antihyper-
tenznymi liekmi
— ceny liekov
— rizikového profilu, pritomnosti alebo absencie
poskodenia cielovych organov, klinického kardio-
vaskularneho alebo rendlneho postihnutia alebo
diabetu
— pacientovej preferencie (compliance)

tablete a optimalizuje compliance pacienta s liecbou.
Nasledovné kombindcie dvoch liekov sa potvrdili ako

efektivne a dobre tolerované (obrazok 3):

e diuretikum a -blokétor

e diuretikum a ACE inhibitor alebo blokator angiotenzino-
vého receptora

* blokétor kalciovych kanalov (dihydropyridinovy)
a B-blokéator

* Dblokator kalciovych kanalov a ACE inhibitor alebo blo-
kator angiotenzinového receptora

* blokéator kalciovych kanalov a diuretikum

e B-blokator a a-blokator

e dalSie kombinécie (napriklad s centrdlne ucinkujicimi
latkami, vratane o,-sympatomimetik, moduldtorov
I,-imidazolinovych receptorov; alebo medzi ACE
inhibitormi a blokatormi angiotenzinového receptora)
mozno pouZit v pripade potreby, a mnohé pripady si
budi vyZadovat tri aZ Styri antihypertenziva sicasne

Odporica sa pouzitie dlhodobo pdsobiacich liekov alebo

preparatov poskytujicich 24-hodinovi G¢innost na principe

jednej dennej diavky. Vyhody takejto medikacie spocivaju

v zlepSeni compliance pacienta s liecbou a minimalizécii

kolisania tlaku krvi, ¢im sa snad’ poskytuje vécSia ochrana

pred rizikom zavaznych kardiovaskularnych prihod a pred
rozvojom poskodenia cielovych organov (249, 250) .

Osobitni pozornost treba venovat prejavom neZiadu-
cich ucinkov, aj Cisto subjektivnemu diskomfortu, pretoze
sa z nich moze stat vyznamny ddvod pre non-compliance.
Pacientom by sa vZdy mali kl4st otazky ohladne neZiaducich
ucinkov, a podl'a nich menit davky alebo lieky. Niektoré neZia-
duce Gcinky sa vyskytuji rovnako Casto pri vSetkych zliceni-
nach tej istej lieckovej skupiny (napriklad kasel po ACE inhi-
bitoroch), ale pri vyskyte dalSich neZiaducich prejavov mdzu
existovat zliCeniny tej istej skupiny, ktoré vykazuji menSiu
tendenciu k ich manifesticii (napriklad medzi [-blokdtormi
mensia Unava alebo slabs$i Raynaudov fenomén pri vazodi-
latacnych zliceninach, z blokatorov kalciovych kandlov nie
je konstipacia po dihydropyridinoch, alebo nie je tachykardia
z verapamilu a diltiazemu).

Vyber antihypertenziva. Po¢etné randomizované $tidie, ktoré
porovndvaju aktivnu liecbu oproti placebu a takisto tie, ktoré
porovnavajui aktivne terapeutické reZimy zalozené na rozlic-
nych latkach (pozri vysSie), jasne potvrdzuju zavery predchad-
zajucich odporticani Eurépskych spolocnosti (3, 4) a WHO/ISH
(2), ze hlavny prinos antihypertenznej terapie spociva v zniZeni
samotného tlaku krvi, zvicsa nezédvisle od druhu pouzitych lie-
kov na zniZenie tlaku krvi.

Existujui vSak dokazy, Ze urcité liekové skupiny sa mdZu
niektorymi svojimi dc¢inkami alebo u vymedzenych skupin
pacientov odliSovat. Napriklad blokdtory angiotenzinovych
receptorov uc¢inkuji zjavne lepSie v prevencii cievnych
mozgovych prihod ako B-blokatory (218) alebo bezna lie¢-
ba (203), obzvlast u pacientov s hypertrofiou lavej komory
(219) alebo u starSich osdb (203); tiazidové diuretika, ¢i uz
samotné alebo v kombinacii, mdZu byt vyhodnejsSie ako
niektoré iné preparaty v prevencii kongestivneho srdcového
zlyhania (212, 167); ACE inhibitory a blokatory angioten-
zinovych receptorov sa osvedcili v spomalovani progresie
oblickového poskodenia u diabetikov a v pripade nediabe-
tickej nefropatie (204 — 206, 243 — 245). Blokatory angio-
tenzinovych receptorov sa zdaju byt ucinnejsie ako 3-bloka-
tory pri regresii hypertrofie l'avej komory (218, 227 — 229);
blokatory kalciovych kanalov st preukdzatelne ucinnejSie
ako diuretika (98, 207, 237) alebo B-blokatory (100), a ACE
inhibitory uc¢innejSie ako diuretikd (204) v spomalovani
progresie karotickej ateroskler6zy. Napokon, farmaka sa
nedaji porovnavat v zmysle neziaducich Gc¢inkov, st iné
individudlne u kazdého pacienta. Prihliadnutie na vlastnd
volbu tvori nevyhnutnd podmienku compliance a dspechu
liecby.

Preto na zdver mozno dodat, Ze hlavné skupiny antihy-
pertenznych liekov: diuretikd, B-blokatory, blokétory kalcio-
vych kandlov, ACE inhibitory a blokatory angiotenzinovych
receptorov sd vhodné na zacCatie aj pokracovanie antihyper-
tenznej lieCby. Prerusenie jedinej Stidie, testujicej B-bloka-
tor [rameno s doxazosinom v Stidii ALLHAT (166)], podro-
bené kritike a dokazy, obhajujice pouzitie B-blokatorov,
su skromnejSie nez ddkazy o priaznivych dcinkoch inych
antihypertenznych l14atok. Napriek tomu sa mdzu -blokatory
tieZ brat do dvahy, predovsetkym v pripade kombinovanej
terapie.

Centrédlne pdsobiace latky, a,-sympatomimetikd a modula-
tory I;-imidazolinovych receptorov mdZu tieZ néjst uplatnenie
v kombinovanej terapii. Déraz na zistovanie, ktord skupina
liekov ma byt pouzita ako prva, pravdepodobne uZ nie je v su-
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Casnosti aktualny vzhI'adom na fakt, Ze pre vacSinu pacientov je

na dosiahnutie cielovych hodnoét tlaku krvi nevyhnutna kombi-

nécia dvoch alebo viacerych liekov, hlavne pre tych, ktori maji
vySs§i vstupny tlak krvi alebo poskodenie cielovych organov,
alebo pridruZené choroby.

Podl'a dostupnej ponuky tcinnych latok bude volbu liekov
ovplyviiovat mnoho faktorov, vratane:

1. predchddzajicej, pozitivnej alebo negativnej skusenosti
kazdého pacienta najmid s podanou skupinou ucinnych
l4atok

2. ceny liekov, tak pre pacienta, ako aj pre poskytovatel'a
zdravotnej starostlivosti, hoci zvazovanie ndkladov by
nemalo prevaZovat nad ucinnostou a znaSanlivostou
u Ziadneho pacienta

3. individudlneho profilu kardiovaskuldrneho rizika pre
kazdého pacienta

4. pritomnosti poSkodenia cielovych organov, klinickej
kardiovaskularnej choroby, rendlneho postihnutia a dia-
betu

5. pritomnosti dalSich koexistujicich patologickych
stavov, ktoré bud mdZu podmieiniovat alebo naopak,
limitovat pouZitie prislusnej skupiny antihypertenznych
liekov

6. moZnosti interakcie s liekmi poddvanymi v stvislosti
s inymi si¢asnymi ochoreniami

Lekéar by mal po prehodnoteni vSetkych tychto faktorov
vyber liekov osobitne prispdsobit kazdému pacientovi a pri-
hliadnut na to, o sdm pacient preferuje. Indikacie a kontrain-
dikacie Specifickych liekovych skupin si prehl'adne uvedené

v tabul’ke 7, a preco za istych okolnosti uprednostnit niekto-

ré terapeutické postupy pred inymi, je predmetom nasleduj-

tceho odstavca.

Tabulka 7 Indikacie a kontraindikécie pre hlavné skupiny antihypertenziv

Kontraindikacie

Trieda Stav, ktory opodstatriuje liebu

absolutne relativne

Diuretika (tiazidy) kongestivne srdcové zlyhanie;
starsi hypertonici;
izolovana systolicka hypertenzia;

hypertonici afrického pévodu

Diuretika (sluc¢koveé)
Diuretika
(antagonisty aldosterénu)

B-blokatory

Blokatory kalciovych kanalov
(dihydropyridinové)

Blokatory kalciovych kanalov
(verapamil, diltiazem)

ACE inhibitory

Blokatory ATy receptorov
angiotenzinu Il

a-blokatory

rendlna insuficiencia;
kongestivne srdcové zlyhanie

kongestivne srdcové zlyhanie;
stav po infarkte myokardu

angina pektoris;

stav po infarkte myokardu;

kongestivne srdcové zlyhanie
(podra titracie);

tehotnost;

tachyarytmie

starsi pacienti;

izolovana systolicka hypertenzia;
angina pektoris;

periférne cievne postihnutie;
ateroskleréza karotid;

tehotnost’

angina pektoris;
ateroskleréza karotid;
supraventrikularna tachykardia

kongestivne srdcové zlyhanie;
dysfunkcia lavej komory;

stav po infarkte myokardu;
nediabeticka nefropatia;
nefropatia u diabetika 1. typu;
proteinuria

nefropatia u diabetikov 2. typu;
diabeticka mikroalbuminuria;
proteinuria;

hypertrofia lavej komory;
kasel po ACE inhibitoroch

hyperplazia prostaty (BHP);
hyperlipidémia

dna tehotnost’

renalne zlyhanie;
hyperkalémia

astma;

chronicka obstrukéna
bronchopulmonalna choroba;

AV-blokada (Il. alebo Ill. stupnia)

periférna obliterujica ateroskleréza;
porucha glukézovej tolerancie;
Sportovci a fyzicky aktivni pacienti

tachyarytmie;
kongestivne srdcové zlyhanie

AV-blokada (Il. alebo lll. stupna);
kongestivne srdcové zlyhanie

tehotnost;
hyperkalémia;
bilateralna stendza a. renalis

tehotnost’;
hyperkalémia;
bilateralna stenéza a. renalis

ortostaticka hypotenzia kongestivne srdcové zlyhanie

AV — atrioventrikularna; BHP — benigna hyperplazia prostaty
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Panel 12 Vyjadrenie stanoviska
Antihypertenzna liecba u starsich oséb:

e 7 randomizovanych kontrolovanych stidii je
takmer nespochybnitelné, Ze star$i pacienti profi-
tujd z antihypertenznej liecby, ¢o sa v ich pripade
prejavuje zniZenou kardiovaskuldrnou morbiditou
a mortalitou, bez ohladu na to, ¢i maju systolicko-
-diastolickd hypertenziu, alebo izolovanu systolickd
hypertenziu

» Zacatie antihypertenznej lieCby u star§ich pacientov by
sa malo riadit’ v§eobecnymi odporicaniami, ale lepsie
pozvolne, a to predovSetkym u rizikovych os6b

e Meranie tlaku krvi by sa malo uskuto¢nit aj vo
vzpriamenej polohe, aby sa z lie¢by vyradili pacienti
s vyraznou posturdlnou hypotenziou a aby sa posudili
posturdlne Uc¢inky liecby

* Vela starsich pacientov bude mat iné rizikové fakto-
ry, poSkodenie cielovych organov a pridruZené kardio-
vaskularne ochorenia, podla ktorych by sa mal riadit
vyber prvého lieku

* Vela starSich Iudi potrebuje na kontrolu tlaku krvi
dva alebo viac liekov, pretoZe je Casto zloZité zniZit
systolicky tlak krvi pod 140 mmHg

e U osdb vo veku = 80 a viac rokov neddvna metaana-
lyza konStatovala, Ze pri antihypertenznej liecby klesa
pocet fatdlnych a nefatdlnych kardiovaskularnych pri-
hod, ale nie mortalita

Terapeutické postupy pri Specialnych stavoch
Starsie osoby

Z randomizovanych kontrolovanych stidif je takmer nes-
pochybnitelné, Ze starSi pacienti profituju z antihypertenznej
liecby, ¢o sa v ich pripade prejavuje zniZenou kardiovasku-
larnou morbiditou a mortalitou, bez ohladu na to, ¢i maji
systolicko-diastolicki hypertenziu alebo izolovani systo-
licki hypertenziu (199, 200). Kym Stddie u starSich osdb
zvyCajne zahfiiaji pacientov, ktori maji asponn 60 rokov,
neddvna metaanalyza konstatovala, Ze kombinované fatilne
aj nefatdlne kardiovaskuldrne prihody sa vyznamne zniZili aj
u 80-ro¢nych a star$ich dcastnikov randomizovanych kontro-
lovanych stadii tykajucich sa antihypertenznej farmakoterapie,
randomizované kontrolované Stidie, porovnavajice antihyper-
tenznu liecbu s placebom, ale nie Ziadnou lieCbou, u starSich
pacientov so systolicko-diastolickou hypertenziou pouzili
diuretikum alebo B-blokdtor ako liecbu prvej linie (201).
V stadiach izolovanej systolickej hypertenzie medzi lieky prvej
linie patrili diuretikum (14) alebo dihydropyridinovy blokétor
kalciového kandla (15). LieCba sa zacCala prave druhou lieko-
vou skupinou v dvoch ¢inskych menej ortodoxnych Stidiach,
v jednej pri systolicko-diastolickej hypertenzii (252) a v druhej
pri izolovanej systolickej hypertenzii (253). Vo vSetkych uve-

denych Stddiach bola aktivna liecba vyhodnejSia ako placebo
alebo Ziadna liecba. Dalgie liekové skupiny sa pouzili len
v Studiach, v ktorych sa porovnavali novsie lieky so starSimi.
Stadia STOP-2 (209) zistila, Ze incidencia kardiovaskularnych
prihod bola u starSich hypertonikov randomizovanych pre
blokator kalciovych kanalov, ACE inhibitor alebo konvenc-
nu lieCbu diuretikom a/alebo -blokatorom podobni, pricom
Studia ALLHAT (167) prezentovala, Ze diuretikum, blokator
kalciovych kanalov a ACE inhibitor ovplyvnili kardiovaskular-
ne prihody v rovnakej miere u pacientov starSich ako 65 rokov.
Stadia LIFE (218) zistila, Ze u 55- aZ 80-ro&nych hypertonikov
s potvrdenou hypertrofiou I'avej komory, blokator angiotenzi-
novych receptorov losartan ucinnejSie redukoval kardiovas-
kuldrne prihody, predovsetkym cievne mozgové prihody, ako
B-blokator atenolol; a to isté platilo pre pacientov s izolovanou
systolickou hypertenziou (254). Stidia SCOPE (203) potvrdila
redukciu nefatdlnych cievnych mozgovych prihod u hyperto-
nikov starS§ich ako 70 rokov, lieCenych antihypertenznym
reZimom obsahujicim blokator angiotenzinovych receptorov
kandesartan, v porovnani s pacientmi dostdvajicimi antihyper-
tenznu lie¢bu bez kandesartanu. Z toho vyplyva, Ze sa v pripade
starSich pacientov preukézal prinos minimalne jednej dcinnej
latky, reprezentujtcej niektort z uvedenych liekovych skupin,
t. j. B-blokatora, blokatora kalciovych kanédlov, ACE inhibi-
tora, ako aj blokatorov angiotenzinovych receptorov. Zacatie
antihypertenznej lieCby u starSich pacientov by sa malo riadit
vSeobecne odporucenymi postupmi. Vela pacientov bude mat
iné rizikové faktory, poskodenie cielovych organov a pridru-
Zené kardiovaskularne ochorenia, podl'a ktorych by sa mal ria-
dit vyber prvého lieku. Popritom budd mnohi pacienti potre-
bovat dva alebo viac liekov na kontrolu tlaku krvi, pretoZe
Casto byva problematické zniZit tlak krvi pod 140 mm Hg (165,
225). Aky je optimdlny diastolicky tlak krvi, je menej jasné.
V jednej dolezitej post-hoc analyze rieSitelia Stidie SHEP
hodnotili vyznam diastolického tlaku krvi pocas lieCby u pa-
cientov s izolovanou systolickou hypertenziou (256). Prisli
k zaveru, Ze diastolicky tlak krvi s poklesom na menej ako
70 mmHg, a osobitne s poklesom pod 60 mmHg, identifiku-
je vysokorizikovd skupinu, ktord ma horSiu prognézu. Tito
pacienti mdzu byt prehnane lieceni. Budd preto potrebné
dalSie Studie, ktoré urcia, do akej miery moZno zniZovat
diastolicky tlak krvi u starSich pacientov s izolovanou systo-
lickou hypertenziou a nekontrolovanym systolickym tlakom
krvi s aktivnou liecbou.

Diabetes mellitus

Prevalencia hypertenzie stipa u pacientov s diabetes
mellitus (257). Hlavné formy poruchy metabolizmu glycidov
tvoria: diabetes 1. typu (deStrukcia B-buniek, ktord zvycajne
vedie k absolitnemu nedostatku inzulinu) a diabetes 2. typu
(varirujici od predominantnej inzulinovej rezistencie s relativ-
nym nedostatkom inzulinu aZ po prevazne sekrecnii poruchu
s inzulinovou rezistenciou) (258). Diabetes 2. typu je suverénne
najbeznejSou formou, vyskytujicou sa 10- az 20-krat CastejSie
ako 1. typ (259). U hypertonikov sa ¢asto prejavuje stav zndmy
ako ,,metabolicky syndrém*, ktory zdruZuje inzulinovu rezisten-
ciu (s konkomitantnou hyperinzulinémiou), centrdlnu obezitu
a charakteristicki dyslipidémiu (hypertriglyceridémia s hypo-
-HDL cholesterolémiou) (37, 260). Tito pacienti maji sklon
k rozvoju diabetu 2. typu (261).

V pripade diabetu 1. typu hypertenzia Casto odzrkadluje
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vznik diabetickej nefropatie (262), zatial Co velky podiel hyper-
tonikov ma v case diagnostikovania diabetu 2. typu este stile
normoalbumindriu (263). Prevalencia hypertenzie (definovane;j
tlakom krvi = 140/90 mmHg) u diabetikov 2. typu a normo-
albumintriou je velmi vysokd (71 %), a eSte dalej rastie, az
na 90 %, v pritomnosti mikroalbumindrie (264). Koexistencia
hypertenzie a diabetes mellitus (¢i uz 1. alebo 2. typu) podstatne
zvySuje riziko makrovaskularnych komplikécii, vratane cievnej
mozgovej prihody, ischemickej choroby srdca, kongestivneho
srdcového zlyhania, periférnej obliterujicej aterosklerdzy a je
zodpovedna za nadmerni kardiovaskularnu mortalitu (262,
265). Pritomnost mikroalbumintirie je tak markerom renalneho
poskodenia, ako aj indikatorom zvySeného kardiovaskularneho
rizika (266, 267). Takisto sa potvrdilo, Ze hypertenzia urychl'uje
rozvoj diabetickej retinopatie (268). Hodnota tlaku krvi, dosia-
hnutd pocas liecby, vyznamne vplyva na prognézu pacientov
s diabetom. U pacientov s diabetickou nefropatiou je miera pro-
gresie renalneho postihnutia v kontinudlnom vztahu s tlakom
krvi po hodnoty 130 mmHg v systolickej zlozke a 70 mmHg
diastolickej (269, 270). Radikédlna liecba hypertenzie chrani
diabetikov 2. typu pred kardiovaskuldrnymi prihodami. Ako
je uvedené vysSie, primarnym cielom antihypertenznej liecby
u diabetikov by malo byt zniZenie tlaku krvi pod 130/80 mmHg
vZdy, ked je to mozné, pricom optimdlny tlak krvi je najniZzsi,
ktory je este tolerovany.

ZvySovanie hmotnosti je kritickym faktorom vo vyvoji
do diabetu 2. typu (271). KIti¢ovou siicastou manazmentu je
vyhnit sa nadmernej hmotnosti vSetkymi prostriedkami uve-
denymi v predchadzajicom texte, predovsetkym restrikciou
kalorického prijmu a zniZenim prijmu sodika, kedZe existuje
uzka previazanost medzi obezitou, hypertenziou, sodikovou
senzitivitou a inzulinovou rezistenciou (272).

Neuskutocnila sa Ziadna vyznamna Stidia, ktord by zhod-
notila vplyv zniZovania tlaku krvi na kardiovaskuldrnu mor-
biditu a mortalitu u diabetikov 1. typu. Je v8ak dobre dokla-
dované, Ze antihypertenzna liecba, zaloZena na f-blokatoroch
a diuretikach, spomaluje u tychto pacientov progresiu nefro-
patie (273). U diabetikov s albumintriou najlepsiu ochranu
pred zhorSovanim rendlnych funkcii poskytuje inhibicia ACE
(274). Nie je eSte zname, Ci blokdtory receptorov angiotenzi-
nu II su v tejto indikécii rovnako Gc¢inné.

V pripade diabetu 2. typu sa ucinky antihypertenznych pri-
pravkov na kardiovaskuldrne komplikédcie porovnavali v nie-
kol'kych kontrolovanych randomizovanych Stadiach, ktoré sa
v poslednom case zrevidovali (168). Ddkazy o vyhodnosti
alebo nevyhodnosti r6znych liekovych skupin sd stile neur-
Cité a rozporuplné. NaneStastie, vicSina porovnani prebehla
v relativne malych Stidiach, alebo v podstididch rozsiahlejsich
Stadii, ani jedna s adekvatnym potencidlom pre testovanie
kvoli ocakavaniu relativne nevyznamnych rozdielov. Vyhodné
pouZzitie ACE inhibitorov v prevencii zoskupenych velkych
kardiovaskularnych prihod sa obmedzuje na dve $tidie, jedna
s ich porovnanim s diuretikami/p-blokatorom (216) a druha
s blokatorom kalciovych kandlov (162), respektive na analyzu
pricinne Specifickych prihod, ktorej testovaci potencidl vychad-
zal este horsie.

Stadii ALLHAT (167) sa tieZ nepodarilo nijst rozdiely
v kardiovaskuldrnych dosledkoch na velkom pocte diabeti-
kov 2. typu zahrnutych do tejto Stidie, randomizovanych pre
diuretikum, blokator kalciovych kandlov, alebo ACE inhibitor.
Nedavno sa potvrdilo, Ze blokator receptora angiotenzinu II,
losartan, priniesol vyznamnu redukciu kardiovaskularnych pri-

Panel 13 Vyjadrenie stanoviska

Antihypertenzna lieéba u diabetikov:

¢ Nefarmakologické opatrenia (predovsetkym
redukcia hmotnosti a prijmu soli) by sa mali pod-
porovat u vSetkych diabetikov 2. typu, nezavisle
od existujiceho tlaku krvi. Tieto opatrenia moZu
postacit na normalizdciu tlaku krvi u pacientov
s vy$§im normélnym tlakom krvi alebo v 1. stup-
ni hypertenzie, a je predpoklad, Ze sa vdaka nim
zleps$i kontrola tlaku krvi antihypertenzivami

¢ Cielovy tlak krvi, k dosiahnutiu ktorého smeruja rezi-
mové opatrenia alebo farmakologicka liecba, je niZsi
ako 130/80 mmHg

* Na dosiahnutie tohto ciela sa bude pomerne Casto
vyzadovat kombinovani liecba

¢ Odporuca sa pouZivat vSetky efektivne a dobre znasané
antihypertenziva, zvycajne aj v kombinécii

e Potvrdilo sa, Ze vyhodné renoprotektivne ucinky
pochdadzaji v pripade diabetu 1. typu z pravidelného
zaradenia ACE inhibitora a v pripade diabetu 2. typu
zo zaradenia blokétora angiotenzinovych receptorov
do tychto kombinécii

¢ U diabetikov 2. typu s vy$§im normalnym tlakom
krvi, ktori mo6Zu niekedy dosiahnut cielovy tlak

krvi monoterapiou, prvym testovanym liekom
by mal byt blokdtor renin-angiotenzinového
systému

¢ Naélez mikroalbumintirie u diabetikov 1. a 2. typu je
indik4ciou pre antihypertenznu liecbu, v prvom rade
blokatorom renin-angiotenzinového systému, bez
ohl'adu na hodnoty tlaku krvi

hod, kardiovaskularnej morbidity a celkovej mortality u diabe-
tikov, ked' sa porovndval s atenololom (242). Ak sa zoberd do
tvahy aj oblickové cielové ukazovatele (pozri vyssie), prinos
blokatorov receptora angiotenzinu II je eSte zretelnejsi. Stadia
IDNT (205) zistila vyraznejSiu redukciu renalnej insuficiencie
a zlyhania pouzitim irbesartanu nez amlodipinu, a LIFE (242)
poukézal na to, Ze losartan zniZil vyskyt novej proteindrie viac
ako atenolol.

Na zéaver, v zmysle konsenzu, Ze tlak krvi u diabetikov
2. typu sa musi zniZit, kedykol'vek je to mozné, na < 130/
80 mmHg, sa javi ako raciondlne odporicanie, Ze treba vyuZit
vSetky efektivne a dobre znaSané antihypertenziva, zvicsa
v ich kombinacii. Dostupné ddkazy nasvedcujd, Ze ochrana
obli¢iek moZe tazit z pravidelného zahrnutia blokétora angio-
tenzinovych receptorov do tychto kombinécii, a Ze pacientom
s vyS$§im normdalnym tlakom krvi, ktori niekedy dosiahnu
cielové hodnoty tlaku krvi monoterapiou, by sa mal ako prvy
liek nasadit blokator receptora angiotenzinu II. Napokon,
nalez mikroalbumintrie u diabetikov 1. alebo 2. typu pred-
stavuje indikaciu antihypertenznej liecby, predovSetkym pro-
strednictvom blokatora renin-angiotenzinového systému, bez
ohl'adu na hodnoty tlaku krvi.
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Panel 14 Vyjadrenie stanoviska

Antihypertenzna lieéba u pacientov
s poruchou renalnych funkcii:

¢ Pred zavedenim antihypertenznej liecby bolo postih-
nutie obli¢iek u pacientov s esencidlnou hypertenziou
Casté
¢ V ochrane obliciek u diabetikov sa predpokladaji dve
z4sadné podmienky:
— prisna kontrola tlaku krvi (< 130/80 mmHg;
a eSte nizSie, ak sa vyskytuje proteindria
> 1 g/den)
— zniZit proteinidriu na hodnoty, podla moZnosti, ¢o
najblizsie k normalu
¢ Na zniZenie proteinirie sa vyZaduje pouzit blokator
angiotenzinovych receptorov alebo ACE inhibitor
¢ Na dosiahnutie cielového tlaku krvi sa zvycajne
vyZaduje kombinovana liecCba s pridanim diuretika a
blokatora kalciovych kanalov
e V zabraneni rozvoja nefrosklerézy alebo v jeho spo-
maleni, je blokdda renin-angiotenzinového systému
dolezitejSia ako dosiahnutie vel'mi nizkeho tlaku krvi,
ale dokazy su podlozené zatial len u afroamerickych
hypertonikov, takZe budd potrebné vhodné Stidie
v inych etnickych skupinach. Zda sa byt vSak opodstat-
nené, aby sa tlak krvi intenzivne zniZoval u vSetkych
hypertonikov s poruchou renalnych funkcii
« Casto sa musi posudzovat komplexné terapeutické
ovplyvnenie (antihypertenzivami, statinmi, antiagre-
ganciami, atd’.) u pacientov s rendlnym poskodenim

Konkomitantné cerebrovaskularne postihnutie

Dokazy o prinose antihypertenznej liecby pre pacientov,
ktori uZ prekonali cievnu mozgovu prihodu alebo tranzitor-
ny ischemicky atak (v sekundarnej prevencii), neboli jedno-
zna¢né, a nemohlo byt poskytnuté Ziadne definitivne odpo-
ricanie, aZ kym predneddvnom neboli publikované Stidie,
ktoré jasne preukazali priaznivé Gcinky zniZenia tlaku krvi
u pacientov s predchddzajicim prekonanim kardiovaskular-
nych prihod, dokonca aj v tom pripade, ked ich inicidlny tlak
krvi bol v normdlnom rozmedzi. Randomizovana, dvojitosle-
pa, placebom kontrolovana stidia PATS (275) prezentovala,
Ze u 5 665 pacientov s tranzitérnym ischemickym atakom
alebo anamnézou cievnej mozgovej prihody, nesposobujice;j
tazkui neschopnost, redukcia tlaku krvi o 5/2 mmHg liecbou
diuretikami (indapamid) spdsobila pokles v incidencii celko-
vého poctu cievnych mozgovych prihod o 29 % (p < 0,001),
s trojro¢nym absolitnym prinosom 29 prihod na 1 000 tcast-
nikov; vysledky boli podobné u normotonikov aj hypertoni-
kov. Stidia PROGRESS (The Perindopril Protection Against
Reccurent Stroke Study) (154) bola tiez navrhnutd tak, aby
zistila G¢inky reZimu zniZujiceho tlak krvi u hypertonikov
a non-hypertonikov s anamnézou prekonanej cievnej moz-
govej prihody alebo tranzitérneho ischemického ataku (za

stabilnych klinickych podmienok). Aktivna liecba, ktora
pozostavala z flexibilného reZimu, zalozeného na ACE
inhibitore, s pridanim indapamidu podla rozhodnutia oSet-
rujiceho lekdra, redukovala recidivu cievnych mozgovych
prihod 0 28 % (p < 0,0001) a incidenciu kardiovaskularnych
prihod 0 26 % (p < 0,0001). Podobn4 bola aj redukcia rizika
cievnych mozgovych a kardiovaskularnych prihod v podsku-
pindch hypertonikov a normotonikov (u vSetkych p < 0,01).

Stale sa diskutuje o tom, ¢i sa ma zvySeny tlak krvi pri
akutnej cievnej mozgovej prihode zniZzovat a do akej miery,
a ak, tak akym sposobom. Stile je viac otdzok ako odpovedi,
ale Studie prebiehaju d'alej. Prednedavnom bolo publikované
stanovisko osobitnej rady ISH (276).

Konkomitantna ischemicka choroba srdca a konges-
tivne srdcové zlyhanie

Na riziko recidivujicej prihody u pacientov s ischemic-
kou chorobou srdca vyznamne vplyva turoven tlaku krvi
(277), pricom hypertenzia Casto predstavuje minuly alebo
pritomny klinicky problém u pacientov s kongestivnym srd-
covym zlyhanim (278). Pritom len niekolko $tidii porov-
navalo vplyv zniZenia tlaku krvi u pacientov s ischemickou
chorobou srdca alebo s kongestivnym srdcovym zlyhanim.
Stidia HOT potvrdila signifikantnd redukciu cievnych
mozgovych prihod, ¢im nizsi bol cielovy tlak krvi u hyper-
tonikov s predchadzajicimi prejavmi ischemickej choroby
srdca, a nepotvrdila Ziadnu krivku v tvare ,,J* (160, 164).
Neddvna stadia INVEST demonstrovala u pacientov so
znamou ischemickou chorobou srdca podobni incidenciu
novych koronarnych prihod, ked boli lieCeni reZimom zalo-
Zenym na verapamile (plus, pripadne aj na ACE inhibitore)
alebo reZimom zaloZenom na f-blokatore (plus, pripadne aj
na diuretiku).

Popri stidii INVEST bolo u pacientov s ischemickou cho-
robou srdca alebo srdcovym zlyhanim zhodnotenych mnoho
beznych dcinnych latok na zniZovanie tlaku krvi aj s inymi
cielmi ako redukcia tlaku krvi. B-blokétory, ACE inhibitory
a zliceniny antagonizujice pdsobenie aldosteronu sa uz osved-
¢ili v lieCebnych schémach prevencie kardiovaskularnych pri-
hod a prediZenia Zivota u pacientov po akitnom infarkte myo-
kardu a so srdcovym zlyhanim (279 — 284), ale doteraz nikdy
nebolo objasnené, kolko z vyhod sa da pripisat sprievodnému
zniZeniu tlaku krvi a kolko Specifickému pdsobeniu liekov
(285). Velka vicsina (80 %) ucastnikov Stidie HOPE mala
ischemicki chorobu srdca. U tychto pacientov navodila liecba
ACE inhibitormi, pridand k dalSej medikécii, v porovnani
s placebom pozoruhodny pokles kardiovaskuldrnych prihod
aumrti (155), ale tu zniZovanie tlaku krvi mozno malo hlavnd
dlohu, €o je fakt, ktory podporuje aj neddvne zistenie Stidie
ALLHAT, Ze podobnu incidenciu v koronarnych cielovych
ukazovateloch mali pacienti lieceni tiazidovym diuretikom
alebo blokatorom kalciovych kanélov, alebo ACE inhibitorom
(viac ako 50 % ucastnikov ALLHAT-u malo anamnézu alebo
prejavy aterosklerotického kardiovaskularneho postihnutia)
(167). ALLHAT tieZ prezentoval vyhody tiazidovych diuretik
oproti dihydropyridinovému blokétoru kalciovych kanélov
a ACE inhibitoru v prevencii kongestivneho srdcového zly-
hania (167), ale tato vyhodnost diuretik nad ACE inhibitormi
modZe podstatne zavisiet od menej dobrej kontroly tlaku krvi
(predovsetkym u Afroameri¢anov) v skupine s ACE inhibito-
rom (predpisovaného podla stidiovej schémy bez diuretika)
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(286, 287). Existuju aj udaje v prospech pouzitia blokatorov
angiotenzinovych receptorov pri kongestivhom srdcovom
zlyhani ako alternativy k ACE inhibitorom, hlavne u pacien-
tov netolerujicich ACE inhibitory, alebo v kombinécii s ACE
inhibitormi (288, 289). Vyznam blokatorov kalciovych kana-
lov v prevencii koronarnych prihod obhdjila (290) stidia
ALLHAT, ktora zistila, Ze liecba dlhodobo pdsobiacim dihyd-
ropyridinom mala rovnakd tc¢innost’ ako iné antihypertenzné
preparaty (167). Blokatory kalciovych kanalov prejavili niZsiu
ucinnost v prevencii kongestivneho srdcového zlyhania, ale
dlhodobo pdsobiace dihydropyridiny sa daji pouZit pri hyper-
tenzii rezistentnej na ostatné antihypertenziva (291).

Hypertonici s poruchou renalnych funkcii

V pociatocnych stadiach esencidlnej hypertenzie dochadza
k rendlnej vazokonstrikcii, ktord eSte moZno zvrétit podava-
nim blokétorov kalciovych kanalov a ACE inhibitorov (292).
V pokrocilejsich Stadiach choroby je rendlna cievna rezisten-
cia trvale vysSia v dosledku Strukturdlnych zmien oblicko-
vych ciev (nefroskleréza). Pred zavedenim antihypertenznej
liecby bolo postihnutie obli¢iek u pacientov s primarnou
hypertenziou Casté. V roku 1955 Perera uvéadzal v sibore
500 pacientov, ktorych sledoval aZ do ich smrti, pritomnost
proteintrie v 42 % a chronického oblickového zlyhania
v 18 % (293). V tomto stbore trvala priemerna dizka Zivota
po nastupe oblickového postihnutia idajne nie dlhsie ako 5
— 7 rokov. Ako bolo uvedené v predchadzajicej diskusii,
v ochrane obli¢iek u diabetikov sa predpokladaji dve zasad-
né podmienky: prvou je zaviest velmi prisnu kontrolu tlaku
krvi (< 130/80 mmHg; a eSte niZsie, < 125/75 mmHg, ak
sa vyskytuje proteintdria > 1 g/deil); a druhou je zniZit pro-
teinuriu alebo albumindriu (mikro- alebo makro) na hodno-
ty, podla moznosti ¢o najblizSie k normalu. Na dosiahnutie
tohto druhého ciel'a sa vyzaduje blokada tucinkov angioten-
zinu II (bud ACE inhibitorom alebo blokatorom receptora
angiotenzinu II). Kvoli dosiahnutiu cielového tlaku krvi sa
Casto vyZaduje kombinovand liecba aj u pacientov s vyS$im
normalnym tlakom krvi (168). V druhom kroku liecby sa
zvyc€ajne odporica pridat diuretikum (sluckové diuretikum,

ak je pritomny sérovy kreatinin > 2 mg/l), ale do dvahy pri-
padaju aj iné kombinécie, osobitne s blokatormi kalciovych
kanalov. V predchadzani rozvoja nefrosklerézy alebo v jeho
spomaleni je blokdda renin-angiotenzinového systému na
zéklade udajov, ziskanych prinajmenej od afroamerickych
hypertonikov, doblezitejSia ako dosiahnutie velmi nizkeho
tlaku krvi (244), ale ¢i toto plati aj pre spomalenie nediabe-
tického oblickového zlyhania v inych etnickych skupinach,
nie je tak isté. VSeobecne sa vSak zd4d byt opodstatnené
zacat antihypertenznd liecbu u pacientov (diabetikov alebo
nediabetikov) so zniZenymi rendlnymi funkciami, hlavne ak
ich sprevadza proteintria, nasadenim ACE inhibitora alebo
blokatora angiotenzinovych receptorov, a potom, v snahe
intenzivne zniZit tlak krvi, pridat d'alSie antihypertenzivum.
Neddvna Stidia naznacuje, Ze dudlna blokadda renin-angioten-
zinového systému (ACE inhibitorom a blokatorom angioten-
zinovych receptorov) je v znizovani tlaku krvi a proteindrie
pri pokro¢ilom postihnuti obli¢iek dost G¢inna (294). Casto
sa musi posudzovat komplexné terapeutické ovplyvnenie
(antihypertenzivami, statinmi, antiagreganciami atd’.) (pozri
niz§ie) u pacientov s rendlnym poSkodenim, osobitne u dia-
betikov, v ddsledku sprievodného zvysenia celkového kardi-
ovaskuldrneho rizika (295).

Hypertenzia v tehotenstve

Hypertenzné poruchy v tehotenstve nadalej tvoria pod-
statnd pri¢inu maternalnej, fetdlnej a neonatdlnej morbidity
a mortality, a to nielen v menej rozvinutych, ale aj v prie-
myselne vyspelych krajinach. Fyziologicky dochadza k nor-
malnemu poklesu tlaku krvi v druhom trimestri, dosahujic
primerne o 15 mmHg niZSie hodnoty ako pred tehotenstvom.

V tretom trimestri sa tlak krvi vracia na droven, alebo ju
moZe aj prekrocit, aka bola pred tehotenstvom. Takéto koli-
sanie sa vyskytuje u normotenznych, ako aj u predtym hyper-
tenznych Zien, a aj u tehotnych s hypertenziou rozvinutou
Specificky pocas tehotenstva.

Definicia hypertenzie pocas tehotenstva nie je jednotna (2,
296, 297). Zvykla zahrnit zvysenie tlaku krvi poCas druhého
trimestra nad vychodiskové hodnoty namerané v prvom tri-

Tabulka 8 Zakladné laboratérne vySetrenia odporic¢ané pri monitorovani pacientok s hypertenziou v tehotenstve

Hemoglobin a hematokrit

Hemokoncentracia podporuje diagnézu tehotenskej hypertenzie s proteinuriou alebo bez nej. Poukazuje na zavaznost.

Tieto parametre mézu byt nizke nasledkom hemolyzy pri velmi tazkom priebehu

Pocet trombocytov

Nizke hodnoty <100 000 x 109 /l mé2u naznacovat spotrebu v mikrovaskulatire. Koncentracie kore$ponduju so zavaz-

nostou a predpovedaju rychlost zotavenia v popérodnom obdobi, predov§etkym u Zien s HELLP syndrémom

AST, ALT

Zvysené sérové aktivity svedéia o hepatalnom postihnuti. Stipajice hodnoty odrazaju progresiu

LDH ZvySena aktivita v sére sa spaja s hemolyzou a postihnutim pecene. M6Zu odrazat' stuper zavaznosti a predpovedat
velkost potencialu pre zotavenie sa po pérode, osobitne u zZien s HELLP syndrémom

Proteinuria (24-h zber mocu)

Rozbor mocu

Zakladné vysetrenie na kvantifikaciu proteindrie. Ak presahuje 2 g/den, je opodstatnené velmi pozorné sledovanie. Ak
presahuje 3 g/den, mal by sa zvazit pérod
Testy diagnostickym prizkom pri vySetreni proteinudrie byvaju vo vyznamnej miere falo$no-pozitivne a falosno-nega-

tivne. Ak je vysledok testu diagnostickym pruzkom pozitivny (= 1), je potrebny 24-h zber mocu na potvrdenie pro-
teinurie. Negativny vysledok nevyluéuje proteinuriu, predovsetkym ak je diastolicky TK = 90 mmHg

Kyselina mocova
Kreatinin

Zvysené hladiny v sére pomahaju v diferencialnej diagnostike gestaénej hypertenzie a mézu upozornit na zavaznost
Jeho sérova koncentracia poc¢as tehotenstva klesa. Zvysené hodnoty naznacuju progresiu v zavaznosti hypertenzie;

bude mozno potrebné zhodnotenie klirens kreatininu/24h

HELLP — hemolyza, elevované pecenové transaminazy a trombocytopénia; AST— aspartat aminotransferdza; ALT— alanin aminotransferaza;

LDH — laktat dehydrogenaza
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Panel 15 Priciny rezistentnej hypertenzie

* Nebola suponovana sekundédrna pricina
e ZI¢€ prispdsobenie sa terapeutickému planu
e Pretrvavajice uzivanie latok zvysujucich tlak krvi
¢ Nedostato¢na dprava zivotného Stylu vratane:
— prirastku telesnej hmotnosti
— nadmernému prijmu alkoholu (Nota bene: ,,pitie
v tahoch®)
¢ Objemové pretazenie v dosledku:
— nedostatocnej diuretickej liecby
— progredujicej rendlnej insuficiencie
— vysokého prijmu sodika
Priciny nepravej rezistentnej hypertenzie
e Hypertenzia podmienend prostredim ambulancie
(hypertenzia bieleho plasta)
* PouZivanie nedostato¢ne Sirokych manZiet na objem-

né ramena

mestri, alebo na drovenl pocas tehotenstva, ale v sicasnosti sa

preferuje definicia zaloZen4 na absolitnych hodnotach tlaku krvi

(systolicky tlak krvi = 140 mmHg alebo diastolicky tlak krvi >

90 mmHg) (297) .

Zakladom je potvrdit nameranie vysokého tlaku krvi pri
dvoch prileZitostiach. Je dolezité aby sa zaregistrovali obe
fazy IV. aj V. Korotkovovych oziev. O pripadnom iniciovani
klinického patrania a manaZmente by mala rozhodnut prave
1V. faza.

Hypertenzia v tehotenstve nepredstavuje jedind enti-
tu (298), ale rozlisuje sa:

e Preexistujiica hypertenzia, ktora komplikuje 1-5 % tehoten-
stiev a je definovan4 ako tlak krvi > 140/90 mmHg, ktora sa
bud’ vyskytovala uz pred tehotenstvom, alebo sa vyvinula
pred 20. gestatnym tyZdiiom a zvycajne pretrvdva viac ako
42 dni po pdrode. MoZe byt spojend s proteintriou

» Tehotenskd (gestacnd) hypertenzia je hypertenzia indukova-
na tehotenstvom bez proteindrie. Gestacna hypertenzia, spo-
jena so signifikantnou proteintriou (> 300 mg/1 alebo > 500
mg/24 h alebo ak je vySetrenie diagnostickym prizkom 2+
aviac), je znama pod oznacenim preeklampsia. Hypertenzia
vymizne do 42 dni od pdrodu. Pre gestacni hypertenziu je
typicka z14 perfuzia orgdnov

e Preexistujuica hypertenzia plus superponovand gestacnd
hypertenzia s proteinuriou. Preexistujica hypertenzia
spojend s dalSim zhorSovanim tlaku krvi a exkréciou
bielkovin = 3g/defi v moci, zozbieranom pocas 24 hodin
po 20. gestacnom tyZdni; koreSponduje s predchadzajicou
terminoldgiou ,,chronickej hypertenzie so superponovanou
preeklampsiou*

*  Antenatdlna neklasifikovatelna hypertenzia. Hypertenzia
so systémovou manifestaciou alebo bez nej, ak bol zvy-
Seny tlak krvi namerany po 20. tyZdni gestacie. Je nevy-
hnutné kontrolné meranie po pdérode na 42. den alebo
neskdr. Ak hypertenzia dovtedy zanikne, stav by mal byt
reklasifikovany ako gestacna hypertenzia s proteintriou
alebo bez nej. Ak hypertenzia dovtedy nezanikne, stav by
mal byt reklasifikovany ako preexistujica hypertenzia

Edémy sa vyskytuji azZ v 60 % normalnych tehotenstiev
a v diagnostikovani preeklampsie sa uz viac nepouzivaju.

Hypertenzné poruchy v tehotenstve, osobitne gestacna
hypertenzia s proteindriou aj bez nej, méZu vyvolat zmeny
v hematologickom, rendlnom a hepatilnom profile, ktoré
mdZu nepriaznivo vplyvat na progndézu matky a novoro-
denca. Zakladné laboratérne vySetrenia, odpordc¢ané pri mo-
nitorovani pacientok s hypertenziou v tehotenstve, uvadza
tabulka 8.

VicSina zZien s preexistujicou hypertenziou mava v teho-
tenstve miernu az stredne tazkd hypertenziu (140 — 179/90
— 109 mmHg), a nizke riziko kardiovaskuldrnych komplikacii
vzhladom na kratke, tehotenstvom ohrani¢ené trvanie. Zeny
s esencidlnou hypertenziou a s normalnymi rendlnymi funkci-
ami maji dobré maternilne a neonatélne vysledky, sd kandi-
datkami na nefarmakologicku lieCbu, pretoZe sa nepotvrdilo,
Ze farmakologicka lie¢ba vytstuje do zlepSenia neonatdlnych
vysledkov (299, 300).

Nefarmakologicky manaZment (301) sa odportica tehot-
nym Zendm so systolickym tlakom krvi 140 — 149 mmHg
alebo diastolickym tlakom krvi 90 — 99 mmHg, alebo oboch
meranych v ambulantnom prostredi. V zavislosti od tlaku
krvi, gestacného veku a pritomnosti priradenych maternal-
ne-fetdlnych rizikovych faktorov, manazment pozostava
z dosledného sledovania, obmedzenia fyzickej aktivity a istej
miery pokoja na 16Zku s lezanim na l'avom boku. Odporiaca
sa normdlna diéta bez obmedzenia soli. Preventivne kroky
zamerané na zniZenie vyskytu gestacnej hypertenzie, pre-
dovsetkym preeklampsie, zahfiiajice suplementéciu vapnika
(2g/den) (302), rybieho oleja (303) a liecbu nizkou divkou
kyseliny acetylsalicylovej (304) nedokézali solidne potvrdit
pociatocne ocCakdvany priaznivy vplyv, obzvlast na plod.
Kyselina acetylsalicylovd sa vsSak profylakticky pouZiva
u Zien, ktoré maji anamnézu v¢asného ndstupu preeklampsie
(< 28 tyzdnov). Aj ked redukcia hmotnosti m6Ze napomdct
redukcii tlaku krvi u negravidnych Zien, pocas tehotenstva
sa u obéznych Zzien neodporica. Redukcia hmotnosti moze
spOsobit niz§iu hmotnost novorodenca a nasledne spomalit
rast deti dietujicich obéznych matiek.

Neutichajice spory sa vedd o vyzname pokracovat
v podavani antihypertenziv tehotnym Zenam s chronickou
hypertenziou. Plati konsenzus, Ze farmakologicka liecba
pocas tehotenstva je v pripade tazkej hypertenzie opodstat-
nend a vyhodna (305), ale liecba menej tazkej hypertenzie
je rozporuplnd. Hoci by redukcia tlaku krvi mohla priniest
hypertenznej matke prospech, nizs$i tlak modzZe poskodit
perfiziu medzi maternicou a placentou a tym ohrozit' vyvoj
plodu (306, 307). Z publikovanych stidii prameni vela neur-
Citosti ohl'adne prinosu zniZovania tlaku krvi u tehotnych Zien
s preexistujicou l'ahkou hypertenziou, nakol'ko tieto Stidie su
prili§ malé, aby postrehli nendpadny rozdiel v redukcii pdrod-
nych komplikacii.

Kym cielom liecenia hypertenzie je zniZit riziko pre matku,
antihypertenzne pdsobiace latky musia byt vybrané tak, aby
boli Gc¢inné a bezpecné pre plod (308, 309). Systolicky TK =
170 alebo diastolicky TK = 110 mmHg by sa mal u gravid-
nej Zeny povazovat za akutny stav, a preto je hospitalizicia
Zivotne dodlezita. Treba zvazit farmakologicku liecbu intra-
vendéznym labetalolom, alebo perordlnym podanim metyldo-
py, respektive nifedipinu. S intraven6znym hydralazinom by
sa uZ nemalo ratat ako s lieckom volby, pretoZe jeho pouZitie

.....
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ucinkami, nez byvajua pri inych liekoch (310). Inak, hrani¢ny
prah, pri ktorom sa zac¢ina antihypertenznd liecba, tvori pre
systolicky TK 140 mmHg alebo diastolicky TK 90 mmHg,
a to u zien s tehotenskou hypertenziou bez proteindrie, alebo
s preexistujicou hypertenziou pred 28. gestanym tyzdnom.
Dalej u tych, ktoré maji gestaénii hypertenziu a proteintriu
alebo symptémy v ktoromkolvek obdobi tehotenstva, ako
aj u Zien s preexistujucou hypertenziou a stavmi vyplyva-
jucimi z poSkodenia cielovych organov. Tento hrani¢ny
prah plati tieZ v pripade tehotnych Zien, ktoré maji pree-
xistujicu hypertenziu a superponovanu gestacni hyperten-
ziu. Prahové hodnoty si za inych okolnosti pre systolicky
TK 150 mmHg a diastolicky TK 95 mmHg. Pre nie tazka
hypertenziu si metyldopa, labetalol, blokdtory kalciovych
kanalov a B-blokatory liekmi volby. B-blokatory sa zdajd
menej efektivne ako blokétory kalciovych kandlov (310).
Blokatory kalciovych kandlov by sa vSak nemali poddvat
sicasne s magneziumsulfatom (kvoli riziku hypotenzie pri
potencidlnom synergizme). Pocas tehotenstva by sa nemali
podavat ACE-inhibitory a blokatory receptora pre angio-
tenzin II. Plazmaticky objem je pri preeklampsii zniZeny;
diuretika preto nie st vhodné, ak nedoslo k oligurii. Osved-
¢ila sa ic¢innost magneziumsulfatu (MgSOy) i. v. v prevencii
a liecbe eklampsie (311). Indukcia pérodu sa odporuca pri
gestaCnej hypertenzii s proteindriou a vedl'aj§imi priznakmi,
akymi su zrakové poruchy, koagulacné odchylky alebo dis-
tres plodu.

Dojcenie nezvySuje tlak krvi priddjajicej matky. VSetky
antihypertenzné latky, ktoré uZiva matka, sa vylucuji do
nachddza vo vel'mi nizkych koncentricidch, okrem proprano-
lolu a nifedipinu, ktorych koncentriacie v materskom mlieku
st podobné ako plazma matky.

Rezistentna hypertenzia

Hypertenzia mdze byt oznacena ako rezistentnd na liecbu,
alebo refraktérna, ked' sa v terapeutickom plane venuje pozor-
nost opatreniam v Zivotosprave a predpisuji sa najmenej tri
lieky v adekvatnych ddvkach, ale napriek tomu sa nedari
dostatocne zniZit' systolicky ani diastolicky tlak krvi. V takejto
situdcii by sa mala zvazit konzulticia odborného lekara, preto-
Ze o rezistentnej hypertenzii je zname, Ze sa spdja s poSkode-
nim cielovych organov (312).

Existuje vel'a dovodov pre rezistenciu na liecbu, vritane
pripadov nepravej hypertenzie, ako je hypertenzie podmie-
nenej prostredim ambulancie (hypertenzia bieleho plasta),
alebo ak sa pri merani tlaku krvi zanedbava pouZivanie
Sirokej manZety na objemné ramend. Jednou z najvyzna-
mnejSich pri¢in refraktérnej hypertenzie je zla compliance,
alebo neprispdsobenie sa lieCbe, a za tychto okolnosti, ked
uz ni€ iné nepoméaha, moze byt uzitocné, ak sa pod prisnym
lekarskym dohladom vysadi kompletnd farmakologicka
liecba. Novy zaciatok s novym a jednoduch$im reZimom
moZe napomdct prekonat tento zaCarovany kruh.

LieCba sprievodnych rizikovych faktorov
Hypolipidemika

Dve stidie — ALLHAT (313) a ASCOT (314) — vyhodnotili
predneddavnom vyhody spojené s uZivanim statinov, osobit-

Panel 16 Vyjadrenie stanoviska
Liecba sprievodnych rizikovych faktorov

Hypolipidemika

* VSetci pacienti aZ do veku najmenej 80 rokov, ktori
maju celkovy cholesterol > 3,5 mmol/l (135 mg/dl)
a aktivnu ischemickd chorobu srdca, obliterujicu
ateroskler6zu, dlhotrvajici diabetes 2. typu, alebo
prekonali ischemicku cievnu mozgovua prihodu, by
mali dostavat hypolipidemicku liecbu so statinom

¢ Pacienti bez manifestacie kardiovaskuldrnej choroby
alebo s neddvnym vznikom diabetu, ktorych odha-
dované 10-ro¢né kardiovaskularne riziko je =20 %
(,,vysoké* riziko, pozri v tabulke 2), by mali tieZ
dostavat statin, ak je ich celkovy cholesterol > 3,5
mmol/l (135 mg/dl)

Antiagregacna lieCba

e Antiagregacnu liecbu, hlavne nizkou davkou kys.
acetylsalicylovej, treba predpisovat pacientom
s predchddzajicimi kardiovaskularnymi prihodami,
nakolko preukdzatelne zniZuje riziko cievnej moz-
govej prihody a infarktu myokardu (za predpokladu,
Ze pacienti nemajd vysoké riziko krvdcania)

¢ U hypertonikov st vyhodné malé davky kys. acetyl-
salicylovej (redukcia infarktov myokardu prevaZuje
nad rizikom excesivneho krvacania) u pacientov nad
50 rokov s uz l'ahkym zvySenim sérového kreatininu,
alebo s 10-ro¢nym celkovym kardiovaskularnym rizi-
kom = 20 % (,,vysoké* riziko, pozri v tabulke 2)

* U hypertonikov by mala poddvaniu nizkej davky
kys. acetylsalicylovej predchddzat dosledna kontrola
tlaku krvi

ne u pacientov s hypertenziou. Tymto novym S$tidiovym
vysledkom predchadzali ddaje z inych randomizovanych
kontrolovanych Stidii, pochddzajiice z analyzy podskupin
hypertonikov v hypolipidemickych prieskumoch sekundar-
nej (315, 318) a primarnej prevencie (319, 320), a z naj-
vicSej statinovej Stidie — Heart Protection Study (HPS)
mala stanovené cievne ochorenie. V HPS bolo 41 % hyper-
tonikov, ale v Stadii PROSPER (322) bolo 62 % starSich
pacientov hypertonikov. Tato Stidia, podobne ako HPS,
zahrnula pacientov s potvrdenym cievnym ochorenim.
Analyzy hypertenznych podskupin z tychto Stidii prezen-
tujd, ze prinos hyperlipidemickej liecby — predovsetkym
statinmi — je v zmysle prevencie velkych koronarnych
prihod u hypertonikov aj normotonikov podobny. Pomerne
prekvapujicim zistenim bolo, a to z pohl'adu limitovaného
epidemiologického vztahu medzi hladinami cholesterolé-
mie a rizikom cievnych mozgovych prihod (323), Ze riziko
cievnej mozgovej prihody v statinovych Stididch sa zredu-
kovalo priemerne o 15 a 30 % v podmienkach primarnej
a sekunddrnej prevencie (324).

Stidia ALLHAT porovnala vplyv poddvania pra-
vastatinu 40 mg/deni v beZnej starostlivosti u viac ako
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10 000 hypertonikov, z ktorych 14 % malo potvrdené vas-
kularne ochorenie (313). Rozdielny dc¢inok pravastatinu na
celkovy a LDL cholesterol (11 % a 17 %) bol mensi, ako
sa ocakavalo v dosledku rozsireného podavania statinov
v skupine zdkladnej starostlivosti a bol spojeny s malym,
nesignifikantnym poklesom o 9 % fatdlnej ischemickej
choroby srdca a nefatdlneho infarktu myokardu a pokle-
som fatdlnej a nefatdlnej cievnej mozgovej prihody o0 9 %.
Nebol zjavny Ziadny vplyv na mortalitu z akejkol'vek pri-
¢iny, ¢o bol primarny cielovy ukazovatel Stidie (313). Na
rozdiel od toho Stidia ASCOT (314), ktord zoskupila tiez
vySe 10 000 hypertonikov, zistila v porovnani s placebom
vysoko signifikantné kardiovaskularne prinosy (redukcia
0 36 % v primarnych cielovych ukazovateloch celkovej
ischemickej choroby srdca a nefatdlneho infarktu myokar-
du a redukciu o 27 % fatdlnych a nefatdlnych cievnych
mozgovych prihod) spojené s podavanim atorvastatinu
v davke 10 mg/den pacientom s celkovym cholesterolom
< 6,5 mmol/l (314). Zjavny rozdiel v u¢inku pozorované-
ho v stadiach ALLHAT a ASCOT pravdepodobne odrdza
ktory sa dosiahol medzi aktivne lieCenymi skupinami
v ASCOT-e. Napriek uznaniu, Ze choroba ma svoje
pokracovanie z primarnej do sekundérnej prevencie, kvoli
prehl'adnosti sa odporicania o pouZivani hypolipidemickej
liecby u pacientov s hypertenziou dajui rozdelit medzi tie,
ktoré sa tykajui osobitne sekundarnej a osobitne primarnej
prevencie.

Sekundadrna prevencia. Na zaklade vysledkov HPS (321)
vSetci pacienti aZ do veku najmenej 80 rokov, ktori majd
celkovy cholesterol > 3,5 mmol/l (135 mg/dl) a aktivnu
ischemicku chorobu srdca, periférnu artériovu obliterujicu
ateroskler6zu alebo prekonali ischemickd cievnu mozgo-
vu prihodu, by mali dostdvat hypolipidemickud liecbu so
statinom. Vzhladom na vysokud frekvenciu korondrnych
prihod pozorovanych u mnohych diabetikov 2. typu (321),
a vysokej dlho- a kratkodobej imrtnosti u tychto pacientov
(325), sa odportca, aby diabetici 2. typu — diagnostikova-
ni pred viac ako 10 rokmi, a/alebo ktori maji 50 rokov
a viac — boli povazovani v zmysle zniZovania lipidov za
,rizikové ekvivalenty ischemickej choroby srdca* (326),
a preto by mali byt lieCeni v ramci sekundarnej preven-
cie. U ostatnych pacientov s diabetom 2. typu by sa malo
postupovat v sulade s pravidlami primarnej prevencie.
Liecba by mala byt titrovana tak, aby sa zniZil celkovy
alebo LDL cholesterol o 30, respektive 40 %, a na < 4,0
mmol/l (155 mg/dl), respektive na < 2,0 mmol/l (77 mg/
dl), podl'a vicsej redukcie ktoréhokol'vek z nich.

Primdrna prevencia. PouZzitie statinov by sa malo
zakladat na vysledkoch vySetrenia celkového rizikového
skére (pozri vysSie). Randomizované, placebom kontro-
lované stidie potvrdili vyznamné priaznivé ucinky liec-
by statinmi u dospelych normotonikov a hypertonikov
s priemernym 10-roénym kardiovaskularnym rizikom
ako nizke — 6 % (320). V niekolkych eurépskych kra-
jindch sa vicSina dospelého obyvatelstva vo veku 40
rokov nachadza v 6 % alebo vys$Som 10-ro¢nom riziku
ischemickej choroby srdca, ¢o v konecnom ddsledku nie
je finan¢ne Unosné a ani celkom predstaviteIné, aby sa
liecili vSetci I'udia na uvedenej urovni rizika. HPS (321)
zahrnula len 1 % pacientov, ktori boli hypertenzni, ale
nemali ani anamnézu kardiovaskularnych prihod, aktivne

vaskularne ochorenie, a/alebo diabetes, takZe nemodze
slazit ako silnd databaza, od ktorej by sa odvijali odpo-
ra¢ania pre primarnu prevenciu kardiovaskuldrnych
chordb u hypertonikov. Z pohladu stidie ASCOT (314)
a dalsich sucasnych ddajov poskytnutych Stidiou (320)
sa vSak javi ako opodstatnené liecit — statinom — vSet-
kych takych pacientov aspon do veku 80 rokov s celko-
vym cholesterolom > 3,5 mmol/l (135 mg/dl), ktori majd
odhadované 10-ro¢né kardiovaskularne riziko 20 % a vi-
ac (pozri vyssie). Je potrebné uvedomit si, Ze predchad-
zajuce eurdpske odporucania (4), schvalujice prahovi
hodnotu celkového cholesterolu > 5 mmol/l (193 mg/dl),
sa dostali do beznej praxe, v désledku toho by sa mohlo
diskutovat, Ze uZ nemd velky zmysel vytvarat radikal-
nejSie terapeutické odporucania. S vedomim pokroku
na zadklade dokazov tieto odpordcania zniZili prahové
a cielové hodnoty v hypolipidemickej liecbe.

Cielové hodnoty by mali byt ako v sekundéarnej prevencii.
noty celkového cholesterolu alebo LDL cholesterolu pouZzi-
tim primeranej davky niektorého zo statinovych preparatov
v kombinicii s nefarmakologickymi opatreniami (327). V
pripade pacientov, u ktorych sa nedosiahnu cielové hodno-
ty, alebo ktorych hladiny HDL cholesterolu alebo triglyceri-
dov zostavaju nadalej abnormalne (napriklad < 1,0 mmol/l
a > 2,3 mmol/l) aj napriek normalizacii LDL cholesterolu,
pripada do tdvahy ich odkézanie lipidolégovi so zvaZenim
pridania fibratu alebo inej terapie. ESte sa uvidi, ¢i je u tych-
to pacientov, ako aj mnohych diabetikov 2. typu, ktorych
primarna dyslipidémia spociva v hypo-HDL cholesterolémii
a hypertriglyceridémii, pouzitie fibratov vyhodnejSie ako
statinov. Do potvrdenia budiicnostou by vSak mali statiny
nad’alej v primeranych ddvkach aj u tychto pacientov pred-
stavovat liecbu volby.

Antiagregacna liecba

Antiagregacna liecba, predovSetkym nizke davky kyse-
liny acetylsalicylovej (ASA), sa osvedcili v redukcii rizika
cievnej mozgovej prihody a infarktu myokardu, ak sa
podavali pacientom s predchddzajicimi kardiovaskulér-
nymi prihodami alebo pri vysokom kardiovaskularnom
riziku (328). Potvrdenie o priaznivych, pripadne Skod-
livych dcinkoch podavania malej davky ASA hyperto-
nikom priniesla Stidia HOT (160), ktord prezentovala
signifikantny pokles velkych kardiovaskularnych prihod
0 15 % a pokles infarktov myokardu o 36 %, bez Ziadne-
ho vplyvu na cievnu mozgovu prihodu (ale nebolo zazna-
menané ani zvySenie rizika intracerebrdlnej hemoragie).
Tieto priaznivé ucinky vSak sprevadzalo o 65 % vyssie
riziko velkych hemoragickych udalosti. Z podskupinovej
analyzy udajov HOT Stadie (329) vyplyva, ktoré skupiny
hypertonikov maji vicsiu pravdepodobnost absolitnych
vyhod neZ $koéd. Pacienti so sérovym kreatininom > 115
umol/l (> 1,3 mg/dl) mali vyznamne v&cSiu redukciu kar-
diovaskuldrnych prihod a infarktu myokardu (— 13 a — 7
prihod/1 000 pacientov/rok), pricom riziko krvacania sa
medzi podskupinami signifikantne neodliSovalo (1 — 2
krvacania/l 000 pacientov/rok). Popri pacientoch s vy$$im
kreatininom sa na$la prijateInd rovnovaha medzi priazni-
vymi a §kodlivymi tc¢inkami ASA v podskupinach pacien-
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tov s vys§im celkovym vychodiskovym rizikom a s vyS$s§im
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vychodiskovym systolickym alebo diastolickym tlakom
krvi (prospech, —3,1 az —3,3 kardiovaskuldarnych prihod;
neprospech, 1,0 — 1,4 krvacani/1000 pacientov/rok). Tieto
pozorovania su v silade so zisteniami dvoch nedavnych
metaanalyz Stidii v primdrnej prevencii, zahfiiajicich aj
nehypertonikov (330, 331).

Mozno konstatovat, Ze pouZitie nizkych diavok ASA
u hypertonikov s mierne zvySenym sérovym kreatininom sa
jednoznacne odportca, a stoji za to zvazit podavanie nizkych
davok ASA aj hypertonikom vo veku nad 50 rokov s vysokym
alebo velmi vysokym celkovym kardiovaskuldrnym rizikom,
alebo ak mali inicidlne vysoké hodnoty tlaku krvi. Je potrebné
zdoraznit, Ze vyhody ASA sa pozorovali aj u pacientov s velmi
dobrou kontrolou tlaku krvi (prakticky vSetci pacienti v Studii
HOT mali diastolicky tlak krvi < 90 mmHg), a je moZné, Ze
dobra kontrola tlaku krvi pomohla vyhnit sa prirastku intrace-
rebralneho krvacania. Preto by sa ASA mala predpisovat aZ po
dosiahnuti dostato¢ne tcinnej kontroly tlaku krvi.

Kontrola glykémie

Hladiny glykémie nalac¢no alebo hemoglobinu A,
(HbA,,) tesne nad referencnym rozsahom sa spéjaji so zvy-
Senim kardiovaskularneho rizika (332-334). V odpovedi na
zlepSenu kontrolu glykémie moZno preto ocakavat redukciu
kardiovaskularnych prihod. Aj ked u diabetikov 1. typu
intenzivna starostlivost (reprezentovana priemernym HbA .
7 %) nie je v prevencii makrovaskularnych komplikécii
zjavne lepSia ako Standardna starostlivost (reprezentovana
priemernym HbA,. 9 %), predsa len vyznamne zniZuje
rychlost a progresiu mikrovaskularnych komplikacifi (retino-
patie, nefropatie, neuropatie) (335). Hypertonici s diabetom
2. typu takisto profituji z intenzivnej kontroly glykémie,
a to hlavne v zmysle mikrovaskuldrnych komplikacii (334).
Existuje priama zdvislost medzi tymito komplikdciami
a priemernym HbA ., bez akéhokol'vek urcenia prahovych
hodndt HbA ., pod ktorymi uz riziko d'alej neklesa. Cielové
terapeutické hodnoty sa stanovili na < 6,0 mml/l (110 mg/
dl) pre plazmatickd preprandidlnu glykémiu (priemer z nie-
kolkych merani) ana < 6,5 % pre HbA . (336).

Kontrolné sledovanie

To, ako Casto ma pacient prichddzat na kontrolné vySetre-
nia, bude zavisiet od kategoérie jeho vSeobecného rizika ako i
TK. Ked sa uzZ raz podari dosiahnut terapeutické ciele, vrata-
ne kontroly ostatnych rizikovych faktorov a cielovy tlak krvi,
moZe sa frekvencia kontrolnych vySetreni podstatne zreduko-
vat, tym skor, ak sa pacient ziska pre vlastné meranie si tlaku
krvi v domécich podmienkach. Nové technické moZnosti pre
tele-transmisiu domécich hodndt tlaku krvi do ambulancie
lekdra mézu este lepsSie zabezpecit efektivne sledovanie.
Pacientov s profilom nizkeho rizika a Tahkymi stupitiami
elevicie tlaku krvi (vySsi normalny alebo 1. stuper), s tlakom
krvi kontrolovanym jedinym liekom, mozno vidiet raz za
polroka. Je ddlezité, aby pacient bez farmakologickej liecby
chépal potrebu monitorovania a kontrolnych vySetreni a opa-
kovaného prehodnocovania indikacie farmakologickej liecby.
V zlozitejSich pripadoch je potrebné pacienta vidat CastejSie.
Ak sa terapeutické ciele, vratane kontroly tlaku krvi, nedo-
siahli v priebehu 6 mesiacov, mal by oSetrujici lekar zvazit
odoslanie pacienta ku hypertenzioldgovi. Antihypertenzna

liecba je zvyCajne na cely Zivot. Ak si pacienti, ktori boli
spravne diagnostikovani ako hypertonici, prerusia liecbu,
zvycCajne dojde, skor ¢i neskor, k navratu tlaku krvi k hodno-
tdm pred liecbou. Po dostato¢ne dlhej kontrole tlaku krvi exis-
tuje vSak aj moZnost pristipit k postupnej a opatrnej redukcii
davok alebo poctu pouzitych liekov, a to najskor u pacientov,
ktori prisne dodrZiavaji primeranu Zivotospravu (nefarmako-
logické opatrenia) za prisnej kontroly TK.

Uplatnenie odporucani:

Uzavretie medzery medzi odporuaéaniami
odbornikov a nedostato¢nou kontrolou tlaku
krvi v medicinskej praxi

Napriek velkej snahe diagnostikovat a lieCit hypertenziu,
tento stav zostdva nadalej celosvetovo hlavnou pri¢inou
kardiovaskuldrnej morbidity a mortality (337), pricom sa
len zriedka dosiahnu cielové hodnoty tlaku krvi (9, 255,
338 — 340). Preto by bolo velmi vitané, keby sa toto nedo-
statocné poskytovanie starostlivosti zlep$ilo. ZvySujici sa
pocet klinickych $tidii dovoluje formulovat odporticania v
oblasti hypertenzie s cielom zabezpecit efektivny postup.
Dostupnost’ tychto usmerneni by nemala pomdct len lekaro-
vi pri rozhodovani sa v kazdodennej praxi, ale tieZ upozor-
nit zdravotnicke institdcie vo vSetkych krajinich na kritické
miesta a na ich posidenie tak, aby sa skvalitnil manazment
hypertenzie. Doteraz nazbierané skisenosti nasvedcuju, Ze
dosah odporicani na zmeny v klinickej praxi je pomerne
maly (341). Pre dspes$nu aplikaciu odporicani su potrebné
viaceré opatrenia, od rozSirenia odporicani po edukacné
programy na miestach klinickej praxe (341, 342). To si
vyZaduje ucast vSetkych profesiondlov zainteresovanych
v zdravotnickej starostlivosti, od $tatnej trovne po jednotli-
vého lekara. VSeobecné akceptovanie sicasnych odporticani
narodnymi hypertenziologickymi spolo¢nostami a ligami je
nevyhnutnou podmienkou na presadzovanie zmien v spra-
vani sa v praktickom Zivote, a nasledné zlepSovanie vyhli-
adok pacientov. Na zdklade toho sa pripravovali aj terajSie
odporicania v zhode s Tretim spolo¢nym organizacnym
vyborom eurdpskej a d'alSich spolo¢nosti na prevenciu kar-
diovaskularnych chordb, na ich inkorporovanie do vSeobec-
nych odporicani na prevenciu kardiovaskularnych chordb
v klinickej praxi, ktoré tieto spolo¢nosti prave pripravujd.
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