21. vyrocny kongres Medzinarodnej
spolocnosti pre hypertenziu 2006

15. — 19. oktober 2006,

Fukuoka, Kjusu, Japonsko

V dnoch 15. - 19. jina 2006 sa vo Fukuoke, Kjusu, Japonsko, konal
uz 21. vyjro¢ny kongres Medzindrodnej spolo¢nosti pre hypertenziu, ktory
bol usporiadany spolocne s 5. azijsko-pacifickym kongresom o hypertenzii
a 29. vyroénym kongresom Japonskej hypertenziologickej spolo¢nosti.
Podujatia (v spolupraci a s podporou Japonskej hypertenziologickej spo-
locnosti) sa ziicastnilo do 4 000 odbornikov z celého sveta, prevazne z USA,
Japonska, Azie, Pacifiku a Eur6py, ktorych spaja si¢asn klinickd hyper-
tenzioldgia a jej budicnost. O kongres ISH bol velky zdujem a mal tradi¢-
ne velmi dobri droven. Osobitny doraz sa klddol na vyznam artériovej
hypertenzie vo vztahu k metabolickému syndrému a osobitne diabetes
mellitus a celkovému kardiovaskuldrnemu riziku, najmi v star§om a vy$om
veku a farmakologicku lie¢bu artériovej hypertenzie s osobitnym zrete-
fom na inhibiciu reninového systému (RAAS). Vyznamnd bola
i prezentécia recentnych klinickych a epidemiologickych $tudif a prac
z Japonska, ktoré sleduji moderné trendy a urcuji smer v svetovej klinic-
kej hypertenzioldgii, najmé v experimente, molekuldrne-biologickom
a genetickom vyskume.

Dolezitou sicastou kongresu bolii prednésky a udelenie cien vyznam-
nym osobnostiam (G. Mancia ziskal prestiznu cenu E Volharda za prispe-
vok k poznaniu autonémneho nervového systému a jeho vztahu ku kon-
trole tlaku krvi a pri kardiovaskuldrnych prihodach; oceneny prezentoval
aj najnoviie tidaje zo dtidie PAMELA). Dalsie ceny, napriklad R. T, Ti-
gerstedta ziskal R. Lifton (Yale, USA) za prinos v oblasti poznania gene-
tiky artériovej hypertenzie a dalej ocenenia preberali zndme postavy kli-
nickej svetovej hypertenzioldgie (S. McMahon, Sydney, Australia za prinos
v oblasti klinicko-epidemiologickych $tudii; cenu S. Juliusa ziskal R.
Jackson, Auckland, N. Z¢land za edukdciu a vyskum v hypertenzioldgii;
O. Yasada, Japonsko a J. Zhang, USA za prioritné projekty prezentované
na tomto kongrese a cenu J. Widimského Sr. ziskali C. Forjaz a C. Cardo-
so Jr. z Bazileja, D. Palm z Madarska a A. Kengne z Kamerunu).

Pre tcastnika kongresu v japonskom prostredi bolo velkou vyzvou
a moznostou dosiahnuf jedine¢nt zmes vedy, vyskumu, histérie, ndboZen-
stva a velkej kulttry so svetovym odkazom v tomto vysoko rozvinutom
prostredi. Ustredné heslo kongresu: ,, Globalna vyzva na prekonanie vyso-
kého tlaku krvi“.

Nedavne prelomové a najnovsie aktualne klinické stadie (1. sympo-
zium). Na tomto sympdziu sa pezentovalo Sest velkych klinickych Studif
(predsednictvo N. Kaplan a S. Oparil). Stidia ASCOT. Zacalo sa novou
analyzou tidie ASCOT (N. Poulter). Stidia ASCOT bola faktorialnym
porovnanim kardiovaskularnych udalosti pocas liecby atorvastatinom ale-
bo placebom na jednej strane a amlodipinom (plus perindoprilom prida-
nym, ak to kontrola tlaku krvi vyzadovala) alebo atenololom
s bendroflumetiazidom, ak to bolo nevyhnutné, na druhej strane. Projekt
zahfnal dve hlavné substidie: ASCOT - rameno zniZenia tlaku krvi (TK)
a ASCOT - rameno zniZenia hladiny lipidov. Porovnanie dvoch variantov
antihypertenznej liecby (ziadny dosiahnuty rozdiel v hodnotach tlaku krvi
medzi nimi) pri dlhodobom sledovani pocas celej studie potvrdilo, ze kom-
bindcia blokatorov vstupu kalcia do bunky (BKK)/ACE inhibitor (inhibi-
tor enzymu konvertujiceho angiotenzin I) pontika vacsi benefit
pri prevencii vybranych nepriaznivych kardiovaskularnych prihod. Tento
efekt by podla Poultera mohol byt derivovany z lepsej kontroly TK, niz-
Sieho centralneho TK (vysledky z podstidie CAFE), redukcie cerebrél-
neho krvného prietoku kombinéciou atenolol/tiazid, benefi¢ného efektu
prinosu (amlodipin) bez vzfahu k TK alebo nepriaznivych (atenolol) in-
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terakcii latok so statinmi. Rameno $tidie zamerané na znizenie hodnot
lipidov v krvi dokézalo prinos statinovej liecby pri prevencii velkych kar-
diovaskularnych (KV) udalosti s 36 % redukciou rizika nefatalneho in-
farktu (IM) myokardu /fatdlna ischemickd choroba srdca a 27 % reduk-
ciou cievnych mozgovych prihod (CMP) pocas 3,5 roka. Okrem potvrdenia
benefitu liecby statinom Sttidia ASCOT potvrdila vjznam a ddleZitost dob-
rej kontroly TK na maximélnu KV protekceiu. Interakénd analyza odhalila
dvakrat vyssie riziko nepriaznivych prihod u pacienta s lie¢bou atenolol/
tiazid, ktorf neuzivali statin v porovnani s jedincami, ktor{ uzivali amlodi-
pin/perindopril (a pouzivali atorvastatin). Detailné analyzy potvrdili pozi-
v porovnani s lie¢bou zaloZenou na atenolole. Kliicovymi odkazmi Stiidie
ASCOT podTa Poultera s, Ze skoré znizenie TK prudko redukuje kardio-
vaskuldrne riziko, dalej, Ze novSie antihypertenziva pontikaju vacsi prinos
ako starsSie ldtky a pridanie statinu benefit vytazku. Autor pripomenul
potrebu optimélnej intervencie antihypertenzivom a latkou znizujiicou
hladinu lipidov ako prostriedok na zaradenie extenzivnej$ej ochrany pre
pacienta s hypertenziou. Stiidia CASE-J. Druhou nedavnou, prelomovou,
bola randomizovana stidia CASE-J (the Candesartan Antihypertensive
Survival Evaluation in Japan), ktord porovndvala vplyv kandesartanu
a amlodipinu na KV mortalitu a morbiditu v stibore 4 728 vysoko riziko-
vych jedincov s hypertenziou pocas obdobia troch rokov alebo dlhsie. Kan-
desartan a amlodipin sa podavali na zaciatku v nizkych davkach (4 -8,
respektive 2,5 -5 mg/denne) a ak to kontrola TK vyzadovala, priddvalo sa
diuretikum (D) a/alebo betablokétory (BB). Cielovymi hodnotami v Studii
CASE-J bol TK < 130/85 mmHg pre mladsich ako 60 rokov, < 140/90
mmHg, ak dosiahli vek 60 rokov, < 150/90 mmHg vo veku 70 rokov a <
160/90 pre 80-ro¢nych a starSich. Obidva liecebné pristupy efektivne
a podobne znizili TK a mali vyznamny vplyv na velké nepriaznivé KV pri-
hody, vratane zdruzeného ukazovatela (nahla smrf, cerebrovaskuldrne
prihody, kardidlne, renalne a vaskularne udalosti) s trendom favorizuji-
cim kandesartan po 18 mesiacoch liecby. Pri analyze Specifického ti¢inku
kandesartanu na KV morbiditu a mortalitu bolo mozné pozorovat reduk-
ciu rendlnych prihod u pacientov starSich ako 70 rokov podobne ako
u pacientov s chorobou srdca alebo hypertrofiou [avej komory srdca, ale
benefit zvySovany pri si¢asnom znizovani kreatininovej clearence na za-
ciatku sledovania, ¢im sa dosiahla 57 % redukcia relativneho rizika vzni-
ku konecného Stadia rendlneho ochorenia (ESRD) alebo rendlnych pri-
hod. Kandesartan tak zniZoval pocet rendlnych prihod u pacientov
s chronickym postihnutim obli¢iek. Celkovéa mortalita sa znizila priblizne
rovnako v oboch skupinédch aktivne;j liecby, avSak v pripade kandesartanu
benefit rastol zvySujicim sa BMI a dosiahol 49 % redukciu relativneho
rizika (RR) u najobéznejsej populdcie. Okrem toho vplyv liecby na index
hmoty [avej komory srdca (LVMI) statisticky favorizoval kandesartan, ktory
tieZ potvrdil prednosti v porovnani s amlodipinom pri prevencii novozis-
teného diabetes mellitus (redukcia RR 62 %), s benefitmi u obéznych
pacientov, ale aj u neobéznej populdcie. V svojej prezentdcii sa Ogihara
sastredil najmé na kandesartan, kde hlavnymi zisteniami bola supresia
postupu rendlnej dysfunkcie u pacientov s rendlnou poruchou, pokles cel-
kovej mortality u obéznych pacientov, zlepSenie LVMI a prevencia no-
vozistenej cukrovky. Na zdver vystdpenia autor uviedol, Ze kandesartan
a amlodipin rovnako redukuji pocet KV prihod u vysokorizikovych pa-
cientov pri striktnej kontrole TK, ale kandesartan je efektivne;jsinez amlo-
dipin u pacientovs chronickym ochorenim obli¢iek alebo obezitou a mozno
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ho uprednostiiovat u pacientov s metabolickym syndrémom. Stiidia TRO-
PHY. Stidiu TROPHY (TRial Of preventing HYpertension) priblizila
Nesbitt (USA). Ide o randomizovanu Studiu, v ktorej sa podavali kande-
sartan a placebo nazistenie frekvencie hypertenzie u 809 prehypertenznych
jedincov vo veku 35 — 65 rokov pocas dvoch rokov, za ktorymi nasledovali
dva roky pouzivania placeba u vietkych tcastnikov $tidie. Pocas celého
priebehu studie vSetkym pacientom odportcali dodrziavat opatrenia zdra-
vého Zivotného $tylu. Hlavnymi vysledkami §tidie TROPHY bola demon-
Strdcia Statisticky vyznamného tc¢inku kandesartanu na prevenciu progre-
sie stavu do 1. stupna hypertenzie (RR bol redukovany kandesartanom
0 66 % na konci dvoch rokov inicialnej peri6dy §tudie). Uginok bol pod-
poreny na konci druhého roka s redukciou RR 0 16 % a bol pritomny vo
vSetkych podskupinéch pacientov, vratane muzov, Zien, starsich i mladsich,
obéznych i chudych, pri rozli¢nej trovni bazdlneho TK, s dobrou tolera-
bilitou a bezpecnostou. Okrem toho kandesartan vyznamne oddialil median
obdobia rozvoja hypertenzie (z 2,2 roka v placebovej skupine na 3,3 roka).
Pri analyze idajov TK autorka demonstrovala jasny efekt kandesartanu
na znizenie TK, ktory sa stratil pri preruseni liecby na dva roky. Kvoli
postdeniu vplyvu oxidativneho stresu na progresiu z prehypertenzie do
hypertenzie sa v substidii TROPHY (ktora zahfnala 558 pacientov) me-
rali markery oxidativneho stresu kazdy rok neinvazivnymi hemodynamic-
kymi metédami a u 441 z nich kazdé tri mesiace. Udaje mocovych izo-
prostanov potvrdili ti¢inok kandesartanu na zmiernenie oxidativneho stresu
s vyznamnou redukciou drovne izoprostanov, najma u pacientov bez vy-
voja hypertenzie. Kandesartan efektivne redukoval vyskyt hypertenzie 1.
stupia u prehypertenznych jedincov a oddaloval vyskyt hypertenzie po
prerusent liecby. Udaje z mechanistickych §tadii potvrdili déinok blokéto-
rareceptorov angiotenzinu I (ARB, AIIA) pri redukcii oxidativneho stre-
su. Tieto vysledky viedli autorov §tudie k zdverom o prinose kandsartanu
pri prevencii hypertenzie, s pridavnym prinosom na protekeiu cielovych
organov. Stidia JATOS. M. Ishii (Japonsko) prezentoval $tidiu JATOS
(the Japanese Trial to Access Optimal Systolic Blood Pressure in Elderly
Hypertensive Patiensts), dvojro¢nu $tidiu s designom PROBE, v ktorej
sa sledoval vplyv efonidipinu (dlhodobo tcinkujtici blokétor vstupu kalcia
do bunky, dihydropyridin) na zniZenie systolického TK pod 140 mmHg
alebo medzi 160 — 140 mmHg. Studie sa zii¢astnilo 4 418 starsich pacien-
tov s hypertenziou lie¢enych k cielovym hodnotdm STK pod 140 mmHg
alebo medzi 140 - 160 mmHg. Liec¢bou sa dosiahli rozdiely v hodnotéch
STK (systolicky tlak krvi) a DTK (diastolicky tlak krvi); s 9,7 mmHg
V tejto $tadii sa zistili nevyznamné rozdiely vo vyskyte cievnych mozgo-
vych prihod, KV ochoreni (KVO) alebo poctu pripadov rendlneho zlyha-
nia a s mortalitou podobnou v oboch skupindch pocas sledovania dvoch
rokov. Ziadne rozdiely sa nezistili vzhladom na tolerabilitu. Ked sa viak
analyzovali hodnoty STK vo vztahu k vysledkom, nizsie hodnoty STK boli
v priamom vztahu k znizeniu po¢tu imrti, bez fenoménu J-krivky. Vysledky
tejto Stidie potvrdzuju vyznam znizenia TK. Ishii posilnil hypotézu ,,¢im
nizie, tym lepsie*, ktord potvrdzuju iné §tidie. Stidia PHARAO. P. Domi-
niak predstavil dalSiu Stidiu s profilom PROBE, ktorej ciefom bolo urcif
vplyv lie¢by ramiprilom u pacientov s hodnotami vysokého normalneho
TK. Stiidiu viedla Nemecki liga proti hypertenzii. Zahfiiala trojroéné sle-
dovanie, pocas ktorého vyskyt novozisteného diabetu bol caste;jsi
v kontrolnej skupine ako v skupine osob lie¢enej ramiprilom, avSak Ziad-
ne rozdiely neboli dokumentované v celkovej mortalite alebo vyskyte poc-
tu kardidlnych ¢i cerebrovaskularnych prihod. Primdrnym cielom bolo za-
bréanif progresii smerom ku klinickej hypertenzii v€asnou liecbou
ramiprilom a redukovat kardiovaskularne prihody. Stidia PHARAO za-
hfilala 1 008 pacientov starSich ako 50 rokov s hodnotami TK 130 — 139/
85 — 89 mmHg pri absencii akejkolvek liecby modulujicej hodnoty TK.
Ramipril sa podaval v ddvke 5 mg/den po progresivnej up-titracii,
s moznostou zvySenia davky do 10 mg/den po Siestich mesiacoch, ak bol
dobre tolerovany; dévka sa redukovala na nizsie hodnoty v pripade ved-
Tajsich prejavov. Vysledky stidie PHARAO poukazali na 34 % redukciu
relativneho rizika rozvoja zjavnej hypertenzie pocas jedného roka (tatis-
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ticky vyznamné), napriek tomu sa nezistili Ziadne rozdiely rizika cerebro-
vaskularnych alebo kardiovaskularnych prihod, imrti alebo diabetu. Ra-
mipril tiez dokdzal vysSiu efektivitu pri redukeii incidencie klinickej hy-
pertenzie u pacientovs bazdlnym vysokym normalnym TK pri ambulantne;j
monitordcii. AvSak kaSel, najvyzname;jsi nepriaznivy cinok liecby, bol
Castejsi v skupine pacientov uzivajicich ramipril v porovnani s kontrolnou
skupinou. Spolu so §tidiou TROPHY intervencéné $tidie u vysoko-
rizikovych prehypertenznych pacientov predtym prezentované v tejto sekcii
potvrdili, ze ramipril moze vyznamne redukovat riziko rozvoja hyperten-
zie. Stidia JIKEA. Poslednou §tidiou prezentovanou na sympéziu
o nedavnych prelomovych $tididch bola $tidia JIKEA (the JIKEI Heart
Study), ktorii predstavili B. Dalhéf a S. Mochikuzi. Stidia posudzovala
prinos agresivnej kontroly TK valsartanom v porovnani s non-ARB liec-
bou u 3 081 pacientov s hypertenziou, korondrnou chorobou srdca a/ale-
bo zlyhavanim srdca (SZ), ktori sa uz lie¢ili konvencnou liecbou. Bola to
multicentrickd, randomizovana kontrolovand PROBE S$tudia, najvacsia
kardiovaskularna intervencna Stiidia v japonskej populacii, ktord pred¢asne
zastavila etickd komisia po priemerne 3,1 roka sledovania pre jasny bene-
fit favorizujuici valsartan napriek podobnému poklesu TK a kontrole obo-
ma stratégiami. Stidia JIKEI bola vyskumne iniciovand, pretoze naprick
dokazu, ze latky, ktoré inhibuju renin-angiotenzin-aldosteronovy systém,
ako napriklad ARB, preukézali klinicky prinos u pacientov s rizikom pre
alebo s existujicim KV ochorenim, dokazy tychto benefitov chybaji
v azijskej populdcii. S hypotézou, ze valsartan by zlepsil morbiditu
a mortalitu po pridani ku konvencnej liecbe u japonskych jedincov
s hypertenziou, Stiidia dokdzala podobnt t¢innost v zniZeni TK valsarta-
nom a nie ARB liecebnou stratégiou. Avsak tato podobnost korelovala
s vysoko Statisticky vyznamnou 39 % redukciou relativneho rizika vo vy-
skyte cievnych mozgovych prihod, tranzientnych mozgovych atakov, in-
farktu myokardu, hospitalizacii pre zlyhdvanie srdca alebo anginu pekto-
zdvojnasobenia hladiny kreatininu v sére alebo prechodu do dialyzy, kto-
ré tvorili primarny endpoint. Vplyv valsartanu bol osobitne vyznamny pri
40 % redukcii relativneho rizika novej alebo rekurentnej cievnej mozgo-
vej prihody, 46 % redukcii hospitalizacif pre SZ, 65 % redukcii hospitali-
zacii pre anginu pektoris a 81 % redukciu disekujicej aneuryzmy aorty
napriek nie zretelnému benefitu na riziko infarktu myokardu, celkovej
mortality alebo kardiovaskuldrnych dmrti. S. Mochikuzi opisal v§znam
tychto nalezov komentarom, Ze st to prvykrat potvrdené benefity valsar-
tanu pridané k prospechu z kontroly TK, rozsirené na 4zijskt populdciu.
Vysledok je vysoko relevantny pre klinickd prax, ktoré nuiti klinikov nielen
uvazovat o agresivnej kontrole TK, ale aj o tom, ktoré antihypertenzné
latky su najlepSou volbou na prevenciu prihod.

Nedavne prelomové a najnovsie aktualne klinické stadie (2. sympo-
zium). Stiidia INNOVATION. Po prevzati predsednictva Prof. Chalmersom
a Dr. Lenfantom zacalo dalsie symp6zium, v ktorom sa prezentovali dal-
Sie Studie. Prezenté4cia Makino o Stidii INNOVATION posudzovala ne-
froprotektivny prinos telmisartanu u pacientov s nefropatiou pri diabetes
mellitus 2. typu a incipientnou albuminiriou (MAU). V dzijskej populd-
cii je vysokd prevalencia mikro- a makroalbumindrie a chybaji dokazy
o uc¢inkoch intervencie na zabranenie tejto progresie; preto bola iniciova-
nd tato randomizovand, dvojito-slepd, placebom kontrolovana Stidia 526
pacientov, ktorf uzivali telmisartan v ddvke 40 alebo 80 mg alebo placebo
pocas priemerne 1,3 roku. Prechod do zjavnej nefropatie postihol signifi-
kantne viac pacientov v placebovej skupine v porovnani so skupinou ak-
tivne lieCenej telmisartanom, s efektom zévislym od davky. Podobne re-
misia MAU sa zistila u signifikantne vi&iej proporcie pacientov lie¢enych
telmisartanom v porovnani s placebom. Vyssia davka ARB preukazala
superioritu nad nizkou ddvkou. Prinos telmisartanu sa zameral najmé na
podskupinu normotenznych pacientov. Latka preukazala podobny profil
tolerability vzhladom na typ, zévaznost a incidenciu nepriaznivych d¢in-
kov ako placebo. Podla autorov tieto vysledky dokazuju lepsiu nefropro-
tekciu telmisartanom v porovnani s placebom u DM 2. typu, u pacientov
s MAU a tie nastup remisie mikroalbumintirie u pacientovs hypertenziou.
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Autori v zdvere zdOraznili eSte raz, Ze telmisartan vedie k prevencii pre-
chodu do kone¢ného §tddia nefropatie u Japoncov s DM 2. typu
a incipientnou nefropatiou. Stiidia VALUE. Dve prezentécie, Schmiedera
aT. Asknesovej sledovali analyzy novozistenej fibrildcie predsieni
a novoobjaveného diabetes mellitus 2. typu pocas liecby valsartanom
u pacientov s hypertenziou. VALUE bola medzinarodnou $tidiou u 18 119
neliecenych pacientov s hypertenziou vo veku 50 rokov a starsich s vysokym
rizikom KV prihod, ktor{ dostévali krokovym postupom titrovani liecbu
s valsartanom alebo amlodipinom, s pridanim hydrochldrtiazidu, alebo ak
to bolo nevyhnutné, dalsiu pridavni liecbu pocas 72 mesiacov. Pocas sle-
dovania priemerne 4,2 rokov incidencia novozistene; fibrilacie predsieni,
vratane pacientov s minimédlne jednou epizdou a pacientov s per-
zistujicou fibrilaciou, bola signifikantne nizsia u pacientov liecenych val-
sartanom v porovnani s jedincami lie¢enymi amlodipinom, vratane frek-
vencie perzistujucej fibrilacie predsieni a vyskytu po adjustacii na vek,
anamnézu korondrnej choroby srdca a hypertrofiu lavej komory srdca,
ktoré viedli Schmiedera k zéveru, Ze antihypertenzna liecba zaloZené na
valsartane je vyhodnejsia nez lie¢ba zalozena na amlodipine pri prevencii
fibrilacie predsieni u pacientov's hypertenziou a rizikom pre fibrilciu pred-
sieni. A to aj napriek trendu, ktory uprednostiiuje amlodipin vzhfadom na
znizenie TK, ako aj priaznivejsi vplyv BKK na elektrokardiografické mar-
kery hypertrofie favej komory a bol zdruzeny s vy$Sou hladinou plazma-
tického kélia u pacientov lie¢enych valsartanom. Schmieder uviedol, Ze
novozachytend fibrilacia predsieni zvySuje KV morbiditu a mortalitu
a riziko CMP u pacientov s hypertenziou, ale Ze ARB valsartan redukuje
vyskyt novozistenej fibrilécie predsieni efektivnejSie ako BKK amlodipin.
Lepsie vysledky s valsartanom neboli vo vzfahu s presved¢ivym rozdielom
s klinickymi determinantami fibril4cie predsieni, vratane pouzivania diu-
retik, irovne hladiny plazmatického kélia alebo redukcie hypertrofie lavej
komory srdca a mozu byt podla autora prezenticie skor vo vztahu
k antifibrotickému a antiinflama¢nému tcinku blokédy receptorov angi-
otenzinu II. Schmieder ukon¢il svoju prednasku konstatovanim, Ze pre-
vencia fibrilacie predsieni pri hypertenzii je dosiahnutelnym cielom. Po-
¢as sledovania pacientov v Stidii VALUE u 1 298 pacientov z 9 995
jedincov bez cukrovky na zaciatku Stddie sa vyvinul diabetes mellitus. Pa-
cienti s novozistenou cukrovkou mali vys$iu frekvenciu vyskytu infarktu
myokardu (IM) alebo zlyhdvania srdca v porovnani s nediabetickymi je-
dincami, pribliZili sa vysledkom zistenym u pacientov s DM na zaciatku
Studie (hoci sa nenasli nijaké rozdiely u CMP). Pacienti s novoobjavenou
cukrovkou a nediabetické skupiny ukdzali nizsie riziko v porovnani
s pacientami so zndmym DM na zaciatku Sttdie. Pacienti, u ktorych sa
ty. Tieto prekvapujice vysledky zo Stidie VALUE sa nezaznamenali po-
¢as rozdielov v TK, ktory bol nizsi u pacientov, u ktorych sa DM nevyvi-
nulv porovnanis pacientami s novym rozvojom diabetu alebo s tymi, ktory
uz mali DM na zaciatku sledovania. Specifick analyza zistila, Ze mozno
preto, Ze lekdri kladli na DM rozvinuty pocas $tidie va¢si doraz a tito pa-
cienti boli agresivnejsie lieceni kyselinou acetylsalicylovou, statinmi
a betablokatormi. Po revidovani primarneho end-pointu v $tddii (kardidl-
na morbidita a celkova mortalita), ktord preukazala priaznivejsie vysled-
ky u pacientov bez DM na zaciatku sledovania, predstavila Asknesova dru-
hi analyzu $tidie VALUE. Pacienti s pritomnym DM na zaciatku Stidie
mali zv§Seny pocet IM, zlyhdvania srdca (SZ), CMP a mortalitu, pricom
pacienti s novozistenou cukrovkou pocas $tidie mali zvy$ent kardidlnu
morbiditu (IM a SZ), ale niz8iu kardidlnu mortalitu a celkovi mortalitu
v porovnani s pacientami bez DM. Asknesova na zéver zdoraznila, Ze pa-
cienti s rozvojom DM pocas 4 — 6 rokov antihypertenznej liecby v Studii
VALUE mali intermedidrnu kardialnu morbiditu medzi pacientami s DM
a bez diabetu, ale na prekvapenie mali zniZend kardidlnu mortalitu
a celkovii mortalitu; zrejme pocas extenzivnej pozornosti k tymto pacien-
tom a rozsiahlejsej liecbe BB, kyselinou acetylsalicylovou a statinmi. FE-
VER. Y. Zhang (Cina) uviedol, 7¢ FEVER (the Felodipin Event reduc-
tion) je dvojitoslepd, randomizovana, placebom kontrolovana §tddia 9 711
¢inskych pacientov s hypertenziou s ciefom zistit redukciu prihod pri lie¢-
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be BKK a ktord dokazala, Ze nizka davka felodipinu v kombinécii s nizkou
davkou diuretika ponika vyznamné zniZenie TK a jeho normaliziciu.
Deklarovanym cielom $tidie FEVER bolo porovnat ti¢inok nizkej davky
felodipinu (5 mg/deii) v porovnanis placebom u pacientov s hypertenziou
s pridavnym KV rizikom uz lie¢enych hydrochlértiazidom na kardiovas-
kularne prihody, dalej intenzivnu a menej intenzivnu lie¢bu na dosiahnu-
tie odporacanych cielovych hodnot TK podla odporicani. Hlavné vysled-
ky $tidie FEVER potvrdili, Ze pridanie nizkej davky felodipinu
k hydrochldrtiazidu dalej redukovalo STK a DTK v porovnani s placebom.
V substudii sa porovndval felodipin a placebo u pacientov stratifikovanych
ako faj¢iari/nefajéiari, pacienti s DM/bez DM, pacienti s a bez hypertro-
fie lavej komory srdca (HLK) a starSie/mladSie osoby. Liecba felodipinom
v porovnani s placebom pri znizeni TK zredukovala celkové KV riziko pa-
cientov so signifikantnym znizenim rizika CMP, kardilnych prihod, dmrti
z kardiovaskuldrnych pricin a celkovej mortality, koronarnych prihod a tiez
redukovala riziko rakoviny. Prinos zniZenia TK bol podobny u faj¢iarov
a nefajciarov, osob s a bez DM, pacientov s HLK a bez hypertrofie lavej
komory srdca a starSich vs mladsich jedincov; vietky skupiny dosiahli efek-
tivnu protekciu proti KV morbidite a mortalite, hoci osoby s vysokym ri-
zikom mohli profitovaf viac z pridania felodipinu. Zhang na zéaver kon-
Statoval, ze Casto malé rozdiely v STK a DTK sa mozu spéjat's podstatnou
redukciou KV prihod, osobitne CMP u ¢inskych pacientov s hypertenziou,
u ktorych existuje vela strmych vzfahov medzi TK a incidenciou CMP. Stii-
dia MEGA. Cielom $tidie MEGA bolo zhodnotenie ucinku nizkej davky
pravastatinu pri primarnej prevencii pacientov s hypertenziou a miernou
hypercholesterolémiou. Vysledky prezentoval T. Kushiro. Cielom Stidie
bolo zhodnotenie ti¢inku pravastatinu v nizkej davke pri primarnej kardi-
ovaskuldrnej prevencii u pacientov s hypertenziou a miernou hypercho-
lesterolémiou. MEGA bola prospektivna, randomizovana Stiidia 8 214
muzov a postmenopauzalnych zZien s bazélnou hladinou celkového cho-
lesterolu 220 — 270 mg/dl, bez anamnézy aterosklerdzy, ktori boli rando-
mizovani na samotnu diétu alebo v kombindcii s pravastatinom
s priemernym ¢asom sledovania 5,3 rokov. Stiidia potvrdila pozitivny vplyv
na hladiny lipidov, ktory sa prejavil vysoko signifikantnou 33 % redukciou
kombinovaného rizika fatélneho a nefatalneho IM, anginy pektoris, kar-
didlnej alebo nahlej smrti alebo revaskularizicie. Substidia MEGA sa za-
merala na pacientov s hypertenziou; zahfnala 1 600 pacientov v kazdom
liecebnom ramene. Jedinci lieCeni pravastatinom mali signifikantni re-
dukciu celkového a LDL cholesterolu a hladiny triacylglycerolov
a signifikantne zvy$end hladinu HDL cholesterolu v porovnani s kon-
trolnou skupinou. Napriek Ziadnym rozdielom v TK sa prinos pravastati-
nu prejavil redukciou kardiovaskuldrnej morbidity a mortality, vratane Spe-
cificky signifikantného vplyvu na riziko koronéarnej choroby srdca/
cerebralnej ischémie, cerebralnej ischémie a kardiovaskularnych ochore-
ni. Benefit sa zvySoval u pacientov s najvys$im bazalnym rizikom a bol vy-
raznej$i u pacientov s hypertenziou v porovnani s normotenznymi jedin-
cami a najvyssi u pacientov s hypertenziou a DM. V §tidii MEGA sa
potvrdila dobré tolerabilita pravastatinu. T. Kushiro pri sumarizacii vy-
sledkov $tidie zdoraznil, Ze pri priblizne rovnakej hladine TK pravastatin
efektivne zlepSuje lipidovy profil, ktory vytstuje do niZSej incidencie KV
morbidity a mortality, Co sa tyka bazdlneho rizika a pripomenul, Ze prida-
nie pravastatinu ¢asto v nizkej davke (10 - 20 mg v $tadii) moze redukovat
KV riziko priblizne 030 % v populdcii japonskych pacientov
s hypertenziou, hypercholesterolémiou podobne ako benefity dokdzané s
dal$imi statinmi v zdpadnych krajinach. J-HEALTH. Prednaska o tejto Stu-
dii uzatvorila sympdzium o poslednych prelomovych a najnovsich aktual-
nych stadidch. Naritomi, ktory ju prezentoval uviedol, Ze i8lo o velkoskalovi
prospektivnu observa¢nd $tidiu u 31 048 japonskych jedincov
s hypertenziou, ktorych sledovali az paf rokov na objasnenie bezpecnosti
antihypertenznej tcinnosti losartanu, vztahu medzi TK a KV prihodami
a vyznamu domaceho merania TK na prevenciu KV prihod. V tejto Stadii
sa pouzival losartan v dévke 25 - 50 mg/deni, ktory efektivne redukoval
STK a DTK, so zlep$enim celkového vyskytu KV prihod, ktoré boli vo
vztahu ku TK dosiahnutym pri liecbe viac nez k bazalnym hladinam. Jas-
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ne linedrny vzfah graficky dokazoval zvySené riziko so zvy$ovanim hodnot
(oboch zloziek, STK, DTK) TK pri liecbe a osobitne poukazoval na riziko
CMP. Riziko bolo vyssie u nedostatocne kontrolovanych v porovnani
s dobre kontrolovanymi pacientmi pocas liecby losartanom a zniZilo sa
ARB u diabetickych i nediabetickych jedincov. KV morbidita a mortalita
ukazali podobnu zavislost od hodnot klinického a domaceho merania TK
a zvysila sa u zjavne hypertenznych jedincov i pacientov s maskovanou
hypertenziou, ale nie u subjektov klasifikovanych ako ,,white coat* hyper-
tenzia. Podla H. Naritomi stidia J-HEALTH demonstrovala t¢innost an-
tihypertenzne;j liecby zalozenej na losartane spojenej s nizkym vyskytom
nepriaznivych reakcii u japonskych pacientov, potrebu dosahovat cielové
hodnoty TK na trovni pod 140/85 mmHg u nediabetickych jedincov a 130/
80 mmHg u pacientov s DM. M. Matsuzaki (Yamaguchi, Japonsko) Po-
zndmky na iivod - prehlad. Japonska kuchyna sa stéle viac prijima v Eurdpe
a Amerike ako zdrava. V Japonsku, v rozpore s touto predstavou, sa po-
zoruje narast chordb vyplyvajicich zo Zivotného Stylu v stvislosti so star-
nutim populécie. Osobitne u mladej generécie a generécie stredného veku
sa pozoruje ndrast manifestnej obezity a metabolické¢ho syndrému. Do-
chddza tiez k posunu paradigmy od ,.cerebrdlnej hemoragie v dosledku
diéty s vysokym obsahom soli k ,,aterosklerotickym chorobdm v dosledku
diéty s vysokym obsahom tuku“. V prednaskach jednotlivych prednasaju-
cich Specialistov sa podarilo identifikovat tento celosvetovy trend a stav a
zéroven bolo postidené, ako tu mozu byt ndpomocné ARB a TZD vyrobe-
névJaponsku. E. Erdman (Cologne, Nemecko) Celosvetové rozsirenie chorob
vyplyvajiicich zo Zivotného $tylu a ich vyznam pre kardiovaskuldrne prihody.
Choroby vyplyvajice zo Zivotného Stylu mozno definovat ako poruchu
zdravia sposobent individudlnym, viac-menej dobrovolnym rozhodnutim
pridrziavat sa chorobnych navykov. Tieto nezdravé navyky (napriklad fy-
zickd inaktivita, nevyvazena strava, alebo fajcenie) mozu viest napriklad k
obezite a/alebo inzulinovej rezistencii, ktoré su hlavnymi pri¢inami rozvo-
ja hypertenzie, portich metabolizmu glukézy a pripadne mikro- a makro-
vaskuldrnych komplik4cii. Celosvetovo sa uZ viac rokov pozoruje alarmu-
jlice roziirenie tychto choréb zo Zivotného $tylu. Udaje z centra pre
kontrolu a prevenciu chordb (v USA) vykazuji relativny nérast incidencie
DM 2. typu az 0 40 % (!) od roku 1997 do 2004. Podla WHO je najvyssi
nérast prevalencie DM 2. typu z 2,8 % na 4,4 % v Cine, Indii a USA.
Najvyssi ndrast incidencie DM 2. typu sa pozoroval v rozvojovych kraji-
nach u 45- az 64-rocnych pacientov a v rozvinutych krajinich u 65-ro¢-
nych alebo starsich pacientov. Co sa tyka hypertenzie, je situdcia podob-
nd. Podla aktudlnych epidemiologickych udajov tykajicich sa populécie
35- az 64-rocnych je prevalencia hypertenzie v Severnej Amerike 27 %,
ale v Eurdpe az 42 %. V suvislosti so starnutim populdcie mozno predpo-
kladaf, Ze prevalencia hypertenzie znacne narastie v nasledujtcich deka-
dach. Artériovd hypertenzia a diabetes st hlavnymi pri¢inami kardiovas-
kularnych ochoreni (CMP, zlyhanie obliciek, koronarna choroba srdca,
srdcové zlyhdvanie). Okrem toho vSak progndza pacientov s diabetom je
zl4. Vyplyva to z neddvno uskutocnenych metaanalyz 37 epidemiologic-
kych stadii (4), ktoré zistili 3,5-nasobny ndrast rizika vzniku fatalnej koro-
ndrnej srdcovej choroby u pacientov z diabetom. Do velkej miery je nevy-
svetleny az 1,5-nasobny ndrast rizika u Zien s diabetom v porovnani s muzmi.
Tieto alarmujtice skuto¢nosti vedu k presvedceniu, ze nepotrebujeme iba
efektivne preventivne opatrenia, ale aj dostupni, na dokazoch zalozenu
moznost lie¢it choroby asociovand so Zivotnym $tylom. G. Schernthaner
(Vieden, Rakisko) Orgdnovd protekcia pri sekunddrnej prevencii DM 2. typu.
Inzulinova rezistencia pri obezite, ktord sa spdja so zhlukovanim viacerych
kardiovaskularnych rizikovych faktorov, sa spdja s kardiovaskuldrnymi
chorobami a vyrazne sa podiela na zvysent rizika vzniku makrovaskular-
nych ochoreni pri DM 2. typu. KedZe pioglitazén (PIO) ma Siroké spek-
trum antiaterogénnych dcinkov, tak pri dyslipidémii, hypertenzii, ako aj
pri mikrozapaloch a pretrombotickom stave, bola iniciovana $tidia PRO-
active (PROspective pioglitAzone Clinical Trial) na zhodnotenie vplyvu
PIO pri sekundérnej prevencii makrovaskuldrnych prihod pri DM 2. typu
(Dormandy a spol., 2005). Do tejto randomizovanej, dvojito slepej, place-
bom kontrolovanej Stidie bolo zahrnutych 5 238 pacientov vo veku 35 —
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75 rokov, ktori mali v anamnéze makrovaskularne komplikdcie: 50 % IM,
20% CMP a20 % periférne artériové ochorenie. Pridanim 45 mg PIO k
povodnej liecbe (61 % metformin, 62 % sulfonylurea, 34 % inzulin; 70 %
ACE inhibitory alebo ARB, 55 % betablokétory, 52 % hypolipidemikd,
88 % protidostickové latky) sa po troch rokoch zredukoval primarny end-
point (fazké makrovaskuldrne prihody, zahffajice endpointy stvisiace
s terapiou: CABG, PCI, alebo revaskularizacia koncatiny) o 10 % (p
=0,095), kym endpointy stvisiace s ochorenim (celkova mortalita, nefa-
talny IM a CMP) sa znizili 0 16 % (p = 0,027) v porovnani s placebom.
Analyza podskupiny pacientov po prekonanom IM (n = 2 445) ukazala,
ze PIO signifikantne redukuje riziko recidivy fatdlneho a nonfatalneho
IM o 28 % (HR 0,72; p = 0,045) a riziko akiitneho koronarneho syndro-
mu o 37 % (HR 0,63; p = 0,035). Analyza podskupiny pacientov s preko-
nanou CMP (n = 984) ukdzala, ze PIO signifikantne redukuje riziko reci-
divy fatdlnej a nefatdlnej NCMP u 47%. Autor na zaver uviedol, ze tieto
skutocnosti naznacuju, Ze aktivitory PPAR sa mozu staf liekmi vyuzitymi
nielen na ovplyvnenie metabolizmu glycidov a lipidov, ale aj pri prevencii
kardiovaskuldrnych chorob. M. Komajda (Pariz, Francizsko) ZlepSenie
progndzy pri chronickom srdcovom zlyhdvani. Napriek zavedeniu silnych
neuromoduldtorov, ako ACEi a BB, zostéva srdcové zlyhdvanie stavom
spojenym s vysokou mortalitou a pocetnymi rehospitalizaciami. Okrem
toho prieskumy ukazali, Ze v redlnom svete sa odporica medikécia pod-
davkovana a predpisované v nizkych davkach. Ukoncenie programu
CHARM viedlo k prehodnoteniu rozlicnych medikamentov odporticanych
pri srdcovom zlyhévani so systolickou dysfunkciou. Na podklade vysled-
kov programu CHARM alternative sa v roku 2005 aktualizovali odporu-
cania Eurdpskej kardiologickej spolocnosti (ESC). ARB boli zaradené ako
alternativa k ACEi pri ich intolerancii u symptomatickych pacientov za
tucelom zlep$enia morbidity a mortality. Na podklade vysledkov CHARM
added, ktoré preukazali pokles kardiovaskularnej smrti a mortality pri srd-
covom zlyhant, sa doplnili ESC odporti¢ania o moznost kombindcie ARB
a ACEIi u pacientov, ktori zostali symptomaticki, ¢o moZe zapriCinit po-
kles mortality a rehospitalizacii. Porovnanie ddvok ARB pouzitych v $td-
didch, ktoré sa zaoberali chronickym srdcovym zlyhdvanim, viedlo k zdve-
ru, Ze tcinost liecby zavisi od davky. Ziaduci u¢inok sa dostavil iba pri
vysokych davkach kandesartanu (CHARM added or alternative) alebo
valsartanu (Val Heft), kym nizka davka losartanu v $tidii ELITE II nebo-
la u¢innd. Dokdzalo sa, Ze sartany a osobitne kandesartan zlep$uju prie-
beh chronického srdcového zlyhdvania. Otazkou zostava, ktory liek treba
pridat do kombindcie ACEi u fazko symptomatickych pacientov.
Moderné pristupy k ochrane cielovych organov u pacientov so zvyse-
nym kardiovaskularnym rizikom S. MacMahon (Sydney, Australia) Glo-
bdlne bremeno kardiovaskuldrnej choroby. Pocas nasledujicich niekolkych
dekad sa zdvojndsobi globélne bremeno kardiovaskuldrnej choroby so zé-
vaznymi socioekonomickymi dosledkami pre populdciu so strednym a niz-
kym prijmom. Kontrola tejto epidémie sivyzaduje okamzité a sistredené
rieSenie. TK nad hranicou optima, cholesterol v krvi, fajéenie a diabetes
st hlavnymi pric¢inami chordb kardiovaskularneho systému vo vécsine roz-
vojovych krajin. Spojenie tychto kauzalnych faktorov s rizikom ochorenia
sa zda byt velmi podobné vo vicSine etnik. Existuje preto dostatocny do-
vod verit, Ze preventivne stratégie fungujice v Eurdpe a v Severnej Ame-
rike, budi fungovat aj inde. Ako to dokazali randomizované $tadie, znize-
nie TK, redukcia hladiny cholesterolu, protidostickova liecba, ukoncenie
fajcenia maju vplyv na zniZenie rizika koronarnej srdcovej choroby a CMP.
Vsetky tieto intervencie redukuju riziko zdvaznych kardiovaskuldrnych
prihod o tri Stvrtiny a viac, pri malom vyskyte neZiaducich dc¢inkov. Preto
st tieto intervencie urcené pacientom s vysokym rizikom kardiovaskular-
nej choroby. Kym v roku 2000 bolo celosvetovo 300 miliénov [udi s rizi-
kom vzniku zdvaznej kardiovaskularnej prihody do 10 rokov, v roku 2020
to bude asi 600 miliénov osob. Vicsina vysokorizikovych pacientov celo-
svetovo v sicasnosti nedostdva ziadnu preventivnu liecbu a mnoho ostat-
nych je lie¢enych suboptimalne. Méme k dispozicii kratky ¢as na uplatne-
nie opatreni, ktoré by mohli zabranif vzniku epidémie kardiovaskularnych
ochoreni. Nasledok necinnosti a zlyhania by bol velky a mal by zly dopad
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na ekonomicky rozvoj a na boj s celosvetovou chudobou. L. Erhardt (Mal-
mé, Svédsko) Globdlne KV riziko - siicasné perspektivy. Tradi¢ny pristup v
manazovani KV chordb spocival v zhodnoteni bazalnych hodndt jednotli-
vych rizikovych faktorov (RF). Dnes sa kardiovaskularne riziko chépe ako
kontinuum, ¢asto charakterizované zhlukovanim RE Stary pristup je v za-
sade chybny, pretoze pritomnost jedného RF predznamenéva pritomnost
aj dalsich RE Bolo vyvinutych niekolko klinickych smernic na vybavenie
lekdrov urcitym systémom, na zéklade ktorého mohli identifikovat, posu-
dif a manazovat rizikovych pacientov podla skore totalneho KV rizika (ta-
bulka 1). Prostriedky na zhodnotenie rizika vyuzivaji kombindciu viacerych
RF na odhadnutie vzniku KV prihody pocas ur¢itého obdobia, najcaste;-
Sie pocas 10 rokov. Nanestastie sa smernice a odporucania odli$uju, po-
kial'ide o kalkulécie rizika, celkovej KV mortality (zhodnotenie systémo-
vého koronarneho rizika - SCORE, Systematic Coronary Risk Evalua-
tion, alebo kombinacia koronarnej srdcovej choroby, smrti a nefatalnych
prihod-Framingham), o spdsobuje isty zmétok. Tabulka 2 demonstruje
urcité podobnosti a odliSnosti pri hodnoteni RF pri predikcii koronarnej
srdcovej choroby. Pre mladsich pacientov s nezdravym rizikovym profi-

Tabulka 1 Sucasné odporucania, ktoré rozpoznavaju vyznam
manazmentu celkového KV rizika

Prevencia KV ochoreni

European Joint Task Force (2003)
Joint British Societies’ Guidelines (2005)

Hypertenzia

EHS/ESC (2003)

WHO/ISH (2003)

Joint National Committee 7 (2003)
British Hypertension Society IV (2005)
Canadian Hypertension

Education Program (2005)

Tabulka 2 Rozdiely a zhoda rizikovych faktorov na predikciu
koronarnej choroby srdca

Standard (Framingham) Heart Score

Vek

Pohlavie

Telesna hmotnost

Systolicky tlak krvi

LDL/HDL cholesterol

Fajcenie

Diabetes mellitus 2. typu

Hypertrofia lavej komory srdca
Rodinna anamnéza

Anamnéza koronarnej choroby srdca

L+ 4+ ++ 1+ +
L+ + 4+ 0+ +

lom moze byt vhodné odhadnutie celozivotného rizika, pretoze sicasné
algoritmy u nich nedokéZu zhodnotit vysku absoldtneho rizika, napriek
skutocnosti, Ze mézu mat velmi vysoké relativne riziko, alebo vysoké rizi-
ko pre neskorsi vyvoj koronarnej srdcovej choroby. Skord implementécia
modifikovaného Zivotného $tylu u populdcie s nizkym aZ strednym rizi-
kom, ako aj kombindcia manazmentu zivotného $tylu a farmakoterapie u
populdcie s vy$§im rizikom moze z dlhodobého hladiska zachrénit Zivoty.
Napriek novym smerniciam zostéva zna¢nd cast vysokorizikovej populd-
cie neidentifikovand a neliecend, preto treba vyviniif vicsie usilie pri im-
plementovani ndstrojov postdenia rizika a smernic do klinickej praxe. Do
skriningu by mala byt zahrnutd ¢o najvicSia Cast populdcie, liecif by sa
mali aj pacienti s miernym rizikom a rovnako by mali byt optimalne mana-
zovani aj vysokorizikovi pacienti. N. Poulter (Londyn, V. Britania) Mini-
malizovanie rizika vzniku diabetu — nové iivahy pri liecbe hypertenzie. Diabe-
tes a hypertenzia s dve rozsirené komorbidity, ktoré st nezavislé, ale spo-

Cardiol 2007;16(1):K/C5-10

lo¢ne zhor$ujui KV riziko a rendlne funkcie. Kym incidenciu novovzniknu-
tého diabetu u pacientov s hypertenziou ovplyviuje miera kontroly TK, je
postupne stale jasnejsie, ze druh predpisaného antihypertenziva vplyva na
riziko vzniku diabetu. Udaje z velkych §tadii hypertenzie sa viciinou zho-
duju, Ze diuretikd a betablokatory zvySuju glykémiu a riziko vzniku DM 2.
typu. Stiidia ASCOT dokdzala signifikantné rozdiely v miere vzniku dia-
betu pri rozli¢nych lieebnych rezimoch. V ramene $tidie ASCOT-BPLA
(antihypertenzivne rameno) sa zistilo 30 % zniZenie vyskytu novovznik-
nutého diabetu u pacientov liecenych kombinaciou amlodipin-perindo-
pril oproti pacientom uzivajucich kombinéciu atenolol/bendroflumetia-
zid. Zo vSetkych stic¢asnych Sttdii vyplyva, Ze antihypertenziva blokujice
RAAS maju protektivny G¢inok a znizuju riziko vzniku diabetes mellitus.
Kym rozdielny vplyv jednotlivych skupin antihypertenziv na riziko vzniku
DM je dostatoéne zndmy, mélo st zndme mechanizmy, ktoré st za to zod-
povedné. Nie je dostatok dokazov, ze liekmi indukovany diabetes mellitus
zvySuje pocet kardiovaskuldrnych prihod. Pravdepodobne to sposobuje
nizky pocet pacientov s hypertenziou sledovanych v kazdej $tadii. Pri vy-
bere antihypertenziv je dolezity aj ich vplyv na vyskyt KV prihod a riziko
vzniku diabetu. J. Staessen (Leuven, Belgicko) ZniZovanie TK pri primdr-
nej a sekunddrnej prevencii NCMP. Svetové zdravotnicka organizacia (WHO)
odhaduje, ze kazdoro¢ne utrpi CMP 15 miliénov ludi, z ktorych 5 mili6-
nov zomiera a 5 miliénov zostdva trvale postihnutych. Prospektivne ko-
hortové Stidie dokézali logaritmicky linedrny vzfah medzi incidenciou CMP
a vyskou TK, ktory zasahuje az do normotenzného rozsahu. Hypertenzii
mozno pripisat 60 % vyznam vzhladom na riziko. Primarne, placebom
kontrolované preventivne Stddie zistili, Ze riziko vzniku CMP asociované
s TK je reverzibilné. Pokles relativneho rizika pri antihypertenznej liecbe
je od 30 — 40 %, o znamena, Ze antihypertenziva treba nasadif ihned pri
diagnostike hypertenzie. Z aktivne kontrolovanych Stidif vyplyva, Ze ARB
poskytuji oproti ACE inhibitorom signifikantne lep$iu ochranu pred vzni-
kom NCMP(OR 0,86; CI 95 %, 0,81 - 0,92 vs OR 1,10; CI 95 % 1,01 -
1,20). Dokazy svedcia najma pre amlodipin. V metaregresnych analyzach
sa autori nezamerali iba na rozdiely v dosiahnutych hodnotéch systolické-
ho TK medzi jednotlivymi skupinami randomizovanymi v klinickych $td-
didch, ale aj na triedu antihypertenziva, vplyv druhu antihypertenziv na
systolicky TK, vek v ¢ase randomizacie, rok publikdcie a trvanie liecby.
Pouzili Studie porovnavajice BKK a ACE inhibitory s placebom a starsi-
mi liekmi. Redukcia TK ovplyviiovala takmer u vSetkych najviac riziko
KV prihody. V zhode s predchadzajicimi analyzami sme zistili, ze BKK
okrem antihypertenzivneho tc¢inku znizujd asi o 14 % (P = 0,042) riziko
vzniku CMP oproti kontrolnej skupine. Tieto poznatky naznacuju, Ze BKK
sa mozu indikovat najmé u vysoko rizikovych pacientov, ako su napriklad
star$i pacienti s izolovanou systolickou hypertenziou, alebo azijskd popu-
l4cia, pri prevencii vzniku CMP.

Vyzva pri hypertenzii a metabolickom syndréme: nové iilohy ARB?
T. Unger (Berlin, Nemecko) Nové zistenia vo farmakologii ARB. Blokatory
AT, receptorov angiotenzinu IT brania vizbe angiotenzinu ITk AT, recep-
torom a pouzivaju sa pri liecbe hypertenzie a nasledného poskodenia cie-
lovych orgdnov. Neddvno podskupina ARB, osobitne telmisartan, boli
charakterizované ako selektivne modulatory PPARy (peroxisome prolife-
rator-activated receptor gamma), nezavisle od ich tcinkov blokady AT,
receptorov. Aktivacia PPARy pomocou ARB moze, prinajmene;j ¢iastoc-
ne, vysvetlit niektoré z ich antidiabetickych t¢inkov pozorovanych
v klinickych $tadiach. Telmisartan Gcinne zlepSuje inzulinovi senzitivitu
a toleranciu glukdzy bez prirastku hmotnostiv diétne indukovanych obéz-
nych mysich modeloch. Liec¢ba mysi Standardnym agonistom PPARYy pio-
glitazoénom tiez zlepSuje inzulinovi senzitivitu, avsak narast telesnej hmot-
nosti v porovnani so skupinou telmisartanu bol signifikantny. Selektivna
modulacia PPARy pomocou ARB mozZe redukovat tento hmotnostny efekt
aktivacie PPARYy a paralelne ponechdva metabolicku ¢innost mediovani
PPARy a tak prindsa nové liecebné vyuzitie pre pacientov trpiacich na dia-
betes mellitus alebo metabolicky syndrém. Pocetné klinické $tadie uz pri-
niesli prvé klinické dokazy o benefite metabolickych G¢inkov modulécie
PPARy ARB telmisartanom u pacientov s DM 2. typu a pacientov
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s metabolickym syndromom. Ocakdvané su aj dalSie Studie, ktoré porov-
navaji ARB aktivujicimi PPARy a ARB neaktivujicimi PPARy
v ekvivalentnych davkach s vyuzitim priamo meranej inzulinovej senzitivi-
ty. Stihrnne, blokédtory AT, receptorov angiotenzinu IT (ARB) s aktiva-
ciou PPARy st novym farmakologickym konceptom, ktory sa ukdzal efek-
tivnym na zvieracich modeloch a v prvych klinickych studiach, v ktorych
indukovali antidiabeticky efekt. V blizkej budicnosti maju dalsie klinické
Stadie dokdzaf klinicky vyznam tejto pleiotropne;j aktivity ARB. T. Kurz
(San Francisco, USA) Za horizontom klasického profilu ARB. Vzhladom na
zvySené riziko diabetickych pacientov s hypertenziou a metabolickym
syndrémom dostupnost antihypertenznych latok s antidiabetickymi vlast-
nostami by mohla mat vyznamnu klinickd hodnotu. Latky, ktoré blokuju
RAAS, vratane ACEi a ARB, sa spdjaju so znizenim incidencie novoobja-
veného diabetes mellitus v porovnani so starS§imi antihypertenzivami.
Medzi ARB existuju dolezité Strukturdlne rozdiely a je mozné, Ze to tieto
latky odliSuje v ich kapacite chranit proti diabetes mellitus, napriek tomu,
Ze maju podobnu kapacitu blokovat receptory angiotenzinu II. Neddvno
sa zistilo, Ze ARB telmisartan moze robustne aktivovat PPARy, nuklearny
receptor, ktory je znadmy ako ddlezity ciel pre antidiabetické lieky. Okrem
toho posledné klinické $tddie u pacientov s hypertenziou a metabolickym
syndromom poukdzali na to, Ze telmisartan ma benefi¢ny metabolicky efekt

za horizontom inhibicie RAAS. Velké klinické $tudie su pripravené na
porovnanie kardioprotektivnych a metabolickych dcinkov telmisartanu
v porovnani s ACEi ramiprilom. Tato prezentécia poskytla prehlad po-
slednych dokazov, ktoré dokézali, Ze tieto molekuly, ktoré simultdnne blo-
kujua receptory angiotenzinu II a aktivuji PPARy, mozu pontknut nové
prilezitosti na prevenciu DM u pacientov s hypertenziou a metabolickym
syndrémom.

22. medzinarodny kongres ISH (organizovany spoloc¢ne s 18. kon-
gresom EHS) bude v Berline, Nemecko, 14. - 19. jina 2008. Prezidentom
kongresu je D. Ganten, spolu s M. Paulom, sekretdr; K. Rahn a T. Unger
vice-prezidenti. Nemeckd metropola je mestom, ktoré ponika kozmopo-
litny a medzinarodny charakter, pocetné kultirne prilezitosti. Predpokla-
da sa, Ze Bratislava bude pri tejto prilezitosti hostitelfom jedného satelit-
ného sympdzia?
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