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Nékteré prace jiz drive upozornovaly na mozZnost existence J-kfivky diastolického tlaku, ale jiné studie tento vztah
nepotvrdily.

Nedavna retrospektivni analyza studie INVEST zahrnujici 22 576 pacienttl s hypertenzi a ischemickou chorobou srdec¢ni
prokazala, Ze riziko primarniho cile vykazovalo vztah krivky typu J s diastolickym tlakem s vrcholem pri TK 119/84 mm
Hg. Vyrazné byl vyjadren zejména vztah typu J-kfivky mezi diastolickym tlakem a rizikem fatalniho a nefatalniho infarktu
myokardu. Pro riziko fatalni a nefatalni cévni mozkové prihody byl vztah typu J-krivky jen naznacen. V porovnani s vysky-
tem infarktti myokardu u pacientti s diastolickym krevnim tlakem mezi 70-90 mm Hg byl vyskyt infarkti myokardu u pa-
cientt1 s diastolickym tlakem 60-70 mm Hg (pri 1é¢bé) dvakrat vétsi a u pacientt s diastolickym tlakem < 60 mm Hg dokonce
trikrat vetsi.

Tyto nalezy zjiSténé retrospektivné u pacientt1 s ICHS, 1ééenych pro hypertenzi, nedokazuji kauzalni vztah ani nedovoluji zaver,
Ze nadmeérny pokles diastolického tlaku zptisobeny antihypertenzni lé¢bou zptisobuje nadmérnou morbiditu a mortalitu.
Bohuzel neexistuje prospektivni randomizovana studie, ktera by zkoumala vliv 1écby hypertenze cilené na dosaZeni nizkych
hodnot diastolického tlaku, tj. sniZzeni pod 80, pod 70 a pod 60 mm Hg. Takova studie by byla idealni u pacientt1 s izolo-
vanou systolickou hypertenzi.

Vsechny uvedené nalezy v tomto prehledu, byt rozporné, naznacuji, Ze nizké hodnoty diastolického tlaku by mohly byt
spojeny se zvySenym kardiovaskularnim rizikem.

Z uvedenych tfi moznych vyklad vztahu diastolického tlaku ke koronarnim pifihodam typu J-kfivky se jevi nejpravdeé-
podobnéjsi vyklad upozornujici na skutecnost, Ze zvySené riziko se vyskytuje predevsim u starsich nemocnych s izolovanou
systolickou hypertenzi.

Dosud neexistuje studie, ktera by prokazala, Ze sniZeni systolického tlaku u starSich osob v rozmezi 140-159 mm Hg priz-
nive ovliviiuje morbiditu a mortalitu s cilem dosaZeni hodnot systolického tlaku pod 140 mm Hg. Doporuceni cilovych hod-
not i u starSich osob pod 140 mm Hg se opiraji prfedevsim o jiZ zminéné observacni studie.

Domnivame se, Ze v soucasné situaci rozpornych udajii o J-kfivee, vztahu diastolického tlaku a koronarnich prihod, je
vhodné pacienttim s izolovanou systolickou hypertenzi vénovat zvySenou opatrnost, pokud diastolicky tlak pri 1ééné klesa
pod 65 mm Hg. V takové situaci nebudeme trvat na dosazZeni cilové hodnoty systolického tlaku. Domnivame se, Ze by se to
melo tykat zejména starSich pacientt1 s ischemickou chorobou srdec¢ni.
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While some studies pointed to the possible existence of a J curve of diastolic blood pressure, other studies did not confirm
such a relationship.

A recent retrospective analysis of INVEST involving 22,576 patients with hypertension and coronary heart disease has
shown the risk of the primary endpoint had had a J-curve relationship with diastolic blood pressure (BP) peaking at
a BP of 119/84 mmHg. A J-curve relationship was particularly obvious between diastolic BP and the risk of fatal and non-
fatal myocardial infarction. A J-curve relationship for the risk for fatal and non-fatal stroke was only suggested. Compared
with the incidence of myocardial infarction in patients with a diastolic BP of 70-90 mmHg, that in patients with a diastolic
BP of 60-70 mmHg (on therapy) was double, and even triple in individuals with a diastolic BP < 60 mmHg.

These retrospective findings made in CHD patients receiving antihypertensive therapy do not document a causal relation
nor do they allow concluding that the excess fall in diastolic BP caused by antihypertensive therapy results in excess mor-
bidity and mortality.

Regrettably, there is no prospective randomized study evaluating the effect of antihypertensive therapy aimed at reaching
low diastolic BP levels, i. e., decreases below 80, 70, and 60 mmHg. Such a study would be ideally conducted in patients
with isolated systolic hypertension.

Though controversial, the above findings reported in this review suggest low diastolic BP levels may be associated with an
increased cardiovascular risk.

Of the three potential interpretations of a J-curve relationship between diastolic BP and coronary events, the most likely one
is highlighting the fact an increased risk is present particularly in elderly patients with isolated systolic hypertension.
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There has been no study to date demonstrating a decrease in systolic BP in the elderly within a range of 140-159 mmHg
has a beneficial effect on morbidity and mortality, with a goal systolic BP level below 140 mmHg. The recommendations of
goal levels < 140 mmHg even in the elderly are particularly based on the observational studies.

It is our impression that, given the current controversial J-curve data, and the relationship between diastolic BP and coro-
nary events, it is appropriate to give utmost attention to patients with isolated systolic hypertension whose diastolic BP falls
below 65 mmHg while receiving therapy. In such situations, one should not insist on reaching goal systolic BP levels. This
should presumably apply mostly to elderly patients with coronary heart disease.
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Stewart jako prvni naznadcil v roce 1979 moznost exi-
stence J-kfivky mezi dosazenym krevnim tlakem.!
Tato prace vsak nevzbudila vétsSi zajem. Rovnéz
Coope a Warrander® popsali vztah tvaru J-krivky
mezi diastolickym tlakem a rizikem kardiovaskular-
nich chorob jak v aktivné lécené skupiné hyperto-
nikt, tak v placebové skupiné.

Pozornost si ziskala teprve studie Cruickshanka
a spol. v roce 1987.® Hned v nasledujicim roce byly
uverejnény dalsi dvé prace naznacujici vztah typu
J-krivky mezi diastolickym tlakem a vyskytem koronar-
nich prihod.®

Jelikoz koronarni tepny jsou perfundovany jen
béhem diastoly, pak by se vliv J-krivky mél nejspiSe
projevit ve vztahu diastolického tlaku a koronar-
nich prihod, predevsim u pacient1 s omezenou koro-
narni perfuzi, tj. u pacientt1 s ischemickou chorobou
srdecni.

Také Samuelsson a spol.® upozornili pri sledovani
souboru 6 563 hypertonikti po dobu 12 let, Ze vyskyt
ICHS vykazoval vztah s diastolickym krevnim tlakem
typu J-krivky. Vrchol J-krivky pro diastolicky tlak se
nalézal pri tlaku 80,9 mm Hg.®©

Nizky diastolicky tlak vSak mtiZe byt jen markerem
zvétsené tlakové amplitudy, a tak indikatorem snize-
né poddajnosti aorty a velkych tepen a znamkou ate-
rosklerozy.

Dalsi studii, ktera se zabyvala fenoménem J-kfiv-
ky byla studie Farnetta a spol.” Tito autofi zpraco-
vali metaanalyzu dosavadnich studii. Jejich studie
neukazala vztah typu J-krivky pri 1écbé hypertenze
s cévnimi mozkovymi prihodami, ale prokazala konzi-
stentni vztah typu J-krivky mezi diastolickym tlakem
a vyskytem srde¢nich komplikaci.”

McCloskey a spol.,® Madhavan a spol.,® Miller
a Lever!® zkoumali také vztah mezi diastolickym
krevnim tlakem a vyskytem infarktu myokardu
a také nalezli vztah typu J-krivky. Ve studii McClos-
keyho a spol.® vSak nebyla provedena adjustace na
systolicky krevni tlak. Madhavan a spol.® i Miller
a Lever!9 za pouziti multivaria¢ni analyzy vzali v uva-
hu jak vek, tak systolicky tlak a presto nalézali mezi
diastolickym tlakem a vyskytem infarktti myokardu
vztah typu J-krivky. Miller a Lever!® se opira-
li o tidaje studie Medical Research Council Trial of
Mild Hypertension a predpokladali, Ze jestliZze tlakova
amplituda predstavuje silnéjsi rizikovy faktor nez
systolicky tlak, pak lze vztah typu J-krivky pro dia-
stolicky krevni tlak ocekavat. Madhavan a spol.®
také potvrdili vztah typu J-kfivky mezi diastolickym
tlakem a vyskytem infarktti myokardu; vyssi vyskyt
infarktti myokardu zjiStovali u pacientta s tlakovou
amplitudou 63 mm Hg a vySsi.
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Velkou tlakovou amplitudu jako nezavisly predik-
tor koronarni mortality zjistil Benetos"? u 19 000
francouzskych muzi.

Problematika vztahu koronarnich prihod a J-kfiv-
ky ale neni tak jednoznac¢na. Velka primarné preven-
tivni americka studie MRFIT (Multiple Risk Factor
Intervention Trial),"? zahrnujici na 340 000 osob,
nenalezla tlakovou amplitudu jako nejmocnéjsi pre-
diktor kardiovaskularni mortality. V jejich analyze
byly prediktory kardiovaskularni mortality predevSim
systolicky a diastolicky tlak a podstatné méne tlakova
amplituda. Také studie Prospective Studies Collabo-
rators 200219 zjistila, ze tlakova amplituda poskytu-
je méné informaci v predikci celkové a kardiovasku-
larni mortality nez systolicky a diastolicky tlak.

Nalez zvySeni koronarni morbidity a mortality pri
nizkém diastolickém krevnim tlaku by mohl byt zpa-
soben trojim mechanismem:

1. souc¢asnym chronickym onemocnénim (inverzni

vztah);

2. nizky diastolicky tlak muze byt diisledkem zvét-
Seni tlakové amplitudy zptisobené zhorSenim
poddajnosti velkych tepen — znamkou pokroci-
lého cévniho onemocnéni, aterosklerozy aorty
a velkych tepen;

3. nadmeérnou lécbou vedouci ke zhorSeni koronar-
niho pratoku a ke vzniku ischemie myokardu.

Autori nékterych studii se domnivali, zZe vztah me-
zi diastolickym tlakem a koronarnimi umrtimi typu
J-krivky je zplisoben tim, Ze pacienti s nizkym dia-
stolickym tlakem jsou ve Spatném zdravotnim stavu
nebo vykazuji Spatnou funkci levé komory a srdec¢ni
selhani.’¥ Pravé Staessen a spol.!¥ ve své analyze
udaju studie EWPHB (European Working Party on
High Blood Pressure in the elderly) nalézali nizky
hematokrit a nizkou té€lesnou hmotnost, jako znam-
ky Spatného zdravotniho stavu u rady osob s nizkym
diastolickym tlakem.

Existuje vSak i fada praci, ktera nepotvrzuje vztah
mezi diastolickym tlakem a koronarnimi prihodami
typu J-krivky. Zajimava je analyza prvni prospek-
tivni randomizované kontrolované studie 1é¢by izolo-
vané systolické hypertenze — studie SHEP.!® Pro-
tektivni ti¢inek medikace ve studii 1écby izolované
systolické hypertenze SHEP (chlorthalidon vs. place-
bo) byl patrny jen u pacientt, jejichz diastolicky tlak
nepoklesl na hodnoty nizsi nez 55 mm Hg béhem
aktivni 1écby.19 Zvyseni tlakové amplitudy o 10 mm Hg
bylo provazeno ve studii SHEP zvySenim rizika srdec-
niho selhani o 32 % a zvySenim rizika cévni mozkové
prihody o 24 %. Vztah mezi tlakovou amplitudou
a rizikem ischemické choroby srdeé¢ni (ICHS) vSak byl
slaby a statisticky nevyznamny.
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Somes a spol.!” analyzovali retrospektivné tidaje
studie SHEP. V jejich analyze byl nizsi diastolicky
tlak provazen zvySenym rizikem kardiovaskularnich
chorob; ¢im nizsi byl dosaZeny diastolicky tlak, tim
vétsi bylo riziko kardiovaskularnich chorob. Relativni
riziko se stalo vyznamnym pii hodnotach diastolické-
ho tlaku nizsim nez 70 mm Hg a zvysilo se na dvoj-
nasobek pri hodnotach diastolického tlaku nizZSim
nez 55 mm Hg."'"

Vysledky této analyzy!'” ukazuji, zZe starsi pacienti
léceni pro izolovanou systolickou hypertenzi s diasto-
lickym tlakem pod 70 mm Hg a zvlasté pod 60 mm Hg
predstavuji vysoce rizikovou skupinu, ktera si za-
slouzi podrobné sledovani a velmi agresivni lécbu ji-
nych rizikovych faktoru (statiny?).

Franklin a spol.!® upozornovali na podkladé vy-
sledktl analyzy starsi kohorty pacienttt Framingham-
ské studie, Ze nemocni s tlakem 170/70 mm Hg maji
dvojnasobné koronarni riziko ve srovnani s pacienty
s krevnim tlakem 170/100 mm Hg.

Metaanalyza studii 1ééby izolované systolické
hypertenze zjistila, ze pri jakékoliv hodnoté systo-
lického tlaku riziko umrti stoupalo se snizujicim se
diastolickym tlakem, a tedy s vétsi tlakovou amplitu-
dou."® Prevence kardiovaskularnich umrti antihy-
pertenzni lécbou vSak byla zvlasté iic¢inna u pacientt
s tlakovou amplitudou 90 mm Hg a vétsi.(!?

Studie HOT (Hypertension Optimal Treatment)??
nenalezla znamky vztahu typu J-krivky mezi diasto-
lickym tlakem a mortalitou nebo morbiditou. Cilové
hodnoty diastolického tlaku ve studii HOT®@9 ¢inily
meéné nez 90, méné nez 85 a méné nez 80 mm Hg. Ve
skutecnosti se ale priimérné hodnoty diastolického
tlaku v jednotlivych skupinach liSily podstatné méné;
Cinily totiz 85,2 mm Hg, 83,2 mm Hg a 81,1 mm Hg.
Nicméné u casti pacientil ve studii HOT®?? doslo ke
snizeni diastolického krevniho tlaku na hodnoty pod
70 mm Hg. Udaje studie vSak ukazuji, Ze se nepoda-
rilo dosahnout intenzivni lé¢bou sniZeni diastolické-
ho tlaku pod 80 mm Hg (primérny diastolicky tlak
v této skupiné ¢inil 81,1 mm Hg).?? To naznacuje, Ze
to byly jiné nekontrolované faktory, které prispély
u casti nemocnych k dosazeni tak nizkych hodnot
diastolického tlaku. Autori studie vSak nenalezli zad-
né vyznamné rozdily v kardiovaskularnim riziku
v rozmezi diastolického tlaku 70-105 mm Hg.

Studie Cardiovascular Health Study®! také nena-
lezla u 5 888 osob ve vékové skupiné > 65 let zadné
doklady pro vztah mezi krevnim tlakem, vcetné diasto-
lického, a kardiovaskularnim rizikem typu J-krivky.

Také pacienti s chronickym srdeénim selhanim,
jez maji casto nizky diastolicky tlak, nevykazuji pri
lécbé inhibitorem ACE enalaprilem a diuretiky zvySe-
ny vyskyt koronarnich komplikaci, ale pravy opak.?V
Lécba enalaprilem meéla ve studiich SOLVD na-
opak prospésny vliv a sniZzovala vyskyt koronarnich
komplikaci.??

Rozsahla analyza studie Prospective Studies Colla-
borators!® se opira o idaje 61 predchozich observac-
nich studii o krevnim tlaku a mortalité, obsahuje
témér jeden milion osob (presné 958 074) ve véku
40-89 let, 70 % z Evropy, 20 % ze Severni Ameriky
a 10 % z Ciny a Japonska. Z poc¢tu jednoho milionu
osob doslo k 120 000 umrti. Krevni tlak vykazoval
velice vyznamnou linearni korelaci s rizikem kardio-

Cor Vasa 2006;48(10):345-350

vaskularni mortality, rizikem ICHS i cévnich mozko-
vych prihod, dokonce i v tzv. normalnim rozmezi az
k hodnotam 115 mm Hg systolického a 75 mm Hg
diastolického tlaku.!® Napriklad ve vékové skupiné
40-69 let kazdé zvySeni krevniho tlaku o 20 mm Hg
systolického tlaku nebo 10 mm Hg diastolického
tlaku bylo provazeno dvojnasobnym zvySenim umrt-
nosti na cévni mozkové prihody a také dvojnasob-
nym zvySenim umrtnosti na ICHS a jiné vaskularni
choroby.!3

Naopak sniZeni systolického krevniho tlaku o 10
mm Hg nebo diastolického tlaku o 5 mm Hg by mélo
dlouhodobé ve strednim véku snizit riziko umrti na
cévni mozkovou prihodu o 40 % a riziko umrti na
koronarni prihodu o 30 %. Autori studie Prospecti-
ve Studies Collaborators 2002"% také zdrazinuji, Ze
vztah krevniho tlaku k riziku je kontinualni bez jaké-
koliv hranice a plati i pro sedmou nebo osmou véko-
vou dekadu.

Podle vysledkti studie® systolicky tlak nizsi o 20
mm Hg je ve vékové skupiné 40-49 let spojen s vice
nez vyraznym sniZenim rizika mortality (relativni rizi-
ko 0,36 pro mortalitu na cévni mozkové prihody
a 0,49 pro mortalitu na ICHS); i ve v€kové skupiné
80-89 let je provazen zhruba o tfetinu niZSim rizikem
jak cévnich mozkovych prihod, tak ICHS (stejné rela-
tivni riziko 0,67). Studie vSak také naznacila mirny
vzestup kardiovaskularni mortality u hodnot diasto-
lického tlaku nizsi nez 80 mm Hg (obrdzek 1).

Tabulka I uvadi relativni riziko mortality na cév-
ni mozkové prihody nebo ICHS pro diastolicky tlak
o 10 mm Hg niZsi nez je obvykly diastolicky tlak.!®

Tabulka |
Relativni riziko pro mortalitu na cévni mozkové prihody,
ICHS a jinou vaskularni mortalitu pro obvykly nizsi
diastolicky tlak o 10 mm Hg

Obvykly diastolicky tlak vyssi nez 75 mm Hg

Vékova skupina N dmrti Relativni riziko
CMP
40-49 348 0,35 (0,30-0,40)
50-59 1243 0,34 (0,32-0,37)
60-69 2 626 0,40 (0,38-0,42)
70-79 3915 0,48 (0,45-0,51)
80-89 2 340 0,63 (0,58-0,69)
ICHS
40-49 1114 0,47 (0,43-0,51)
50-59 4 945 0,52 (0,50-0,55)
60-69 9 289 0,56 (0,54-0,58)
70-79 9 727 0,62 (0,60-0,64)
80-89 5 068 0,70 (0,65-0,74)

CMP - cévni mozkova prihoda, ICHS - ischemicka choroba
srdecni

Uvedené nalezy neukazaly zadnou hranici krevni-
ho tlaku, pod kterou by se vaskularni mortalita zvy-
Sovala. Napriklad vaskularni mortalita je jen polo-
vi¢éni v populaci s TK 120 mm Hg oproti 140 mm Hg
systolického tlaku. Nebyl pri tom zjisStén zadny nega-
tivni vliv na jinou nez vaskularni mortalitu.

Ve studii Prospective Studies Collaborators vsak
autori'® neprovedli korekci diastolického tlaku na
soucasny systolicky tlak. Kannel a spol.®?® totiZ na
podkladé nalezti Framinghamské studie zjistili zvySené
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Obr.1 Koronarni mortalita v jednotlivych vékovych de-
kadach ve vztahu k obvyklému systolickému a diastolickému
tlaku na pocatku dekad

Studie Prospective Studies Collaborators 2002

riziko diastolického tlaku nizSiho nez 80 mm Hg pri-
tomné jen u pacientt se systolickym tlakem vySSim
nez 140 mm Hg (tabulka II), pficemz vztah mél spiSe
tvar krivky U nez J a byl vyrazn€j$i u muz nezZ u Zen.

Tabulka Il
Incidence nefatalnich kardiovaskularnich prihod
ve vztahu k diastolickému tlaku pri specifické
arovni systolického tlaku®®

Diastolicky TK STK < 140 STK 140-159 STK > 160

mm Hg mm Hg mm Hg
< 80 mm Hg 7,2 % 29,8 % 36,0 %
80-89 mm Hg 9.2 % 16,7 % 29,0 %
> 90 mm Hg 16,2 % 17,2 % 27,9 %

Boutitie a spol.?¥ provedli metaanalyzu individu-
alnich udaju longitudinalnich studii hypertenze za-
hrnujici 40 233 pacientl1 (pramérné trvani sledovani
3,9 let). Pacienti v téchto studiich byli 1éceni beta-
blokatory nebo thiazidovymi diuretiky ve srovnani
s placebem nebo ve srovnani s pacienty bez 1écby.
Boutitie a spol.?% uzavreli svou analyzu tim, Ze ,Spat-
ny celkovy zdravotni stav vedouci k nizkému krevni-
mu tlaku a zvySené riziko umrti téchto osob vysvét-
luji pravdépodobné J-krivku®.

Studie CAMELOT®® predstavuje prvni studii zaby-
vajici se vlivem sniZeni krevniho tlaku u pacientt
s ICHS a normalnim krevnim tlakem. Primérny vy-
chozi krevni tlak souboru, jeZ zahrnuje 1 991 pacien-
t ve véku 32-82 let, ¢inil 129/78 mm Hg. Tato stu-
die randomizovala nemocné do tfi skupin:

1. s amlodipinem, 2. s enalaprilem a 3. s placebem.

Primarnim cilem studie CAMELOT byla doba do
vzniku prvni kombinované kardiovaskularni prihody
(MACE) zahrnujici: kardiovaskularni smrt, nefatalni
infarkt myokardu, resuscitovanou srdec¢ni zastavu,
potrebu koronarni revaskularizace, hospitalizace pro
anginu pectoris nebo pro srdec¢ni selhani, vykon pro
ischemickou chorobu tepen dolnich koncetin, cévni
mozkovou prihodu (fatalni nebo nefatalni) nebo TIA
a noveé zjisténou ischemickou chorobu tepen dolnich
koncetin.®® Krevni tlak se zvysil v placebové skupiné
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0 0,7/0,6 mm Hg a poklesl ve skupiné lécené amlodi-
pinem a enalaprilem (tabulka III).

Tabulka Il
Zmény krevniho tlaku ve studii CAMELOT®@®
Amlodipin Enalapril Placebo
Vychozi primérny 129,5/77,7 128,9/77,2 128,9/77,6
TK mm Hg mm Hg mm Hg
Zména TK pri lécbé -4,8/2,5 -4,9/2,4 +0,7/0.,6
mm Hg mm Hg mm Hg

Pokles krevniho tlaku ve skupiné 1é¢ené amlodipi-
nem nebo enalaprilem byl vyznamny oproti place-
bové skupiné. Tabulka IV pak ukazuje vyskyt kombi-
novanych kardiovaskularnich prihod v téchto trech
skupinach studie CAMELOT. 25

Tabulka IV
Vyskyt kardiovaskularnich prihod
ve studii CAMELOT®®

Amlodipin Enalapril Placebo
Primarni cil
Vyskyt 110 136 151
kombinovanych (16,6 %)** (20,2 %) (23,1 %)
kardiovaskularnich
prihod
Sekundarni cile
Koronarni 78 95 103
revaskularizace (11,8 %)** (14,1 %) (15,7 %)
Hospitalizace pro 51 86 84
anginu pectoris (7,7 %)** (12,8 %) (12,8 %)

** — statisticky vyznamné

Vyznamny pokles primarniho kombinovaného cile
(RR /relativni riziko/ 0,69, p = 0,003) byl zpuso-
ben vyraznym sniZenim revaskularizaci myokardu ve
skupiné lé¢ené amlodipinem oproti placebu (RR 0,73,
p = 0,03) a vyznamnym sniZzenim hospitalizaci
pro anginu pectoris (RR 0,58, p = 0,002). Studie
CAMELOT®® nenalezla znamky J-krivky, prestoze
testovala sniZeni krevniho tlaku u normotonikt a vy-
chozi diastolicky tlak ¢inil pouze 78 mm Hg, takze
béhem lécby se pohyboval pod 75 mm Hg.

Nedavno vSak analyzovali Messerli a spol. udaje
studie INVEST.2627 Studie totiZ obsahovala 22 576
pacientti s hypertenzi a ischemickou chorobou srdec-
ni. Porovnavala léébu verapamilem (+ trandolaprilem)
s 1éébou atenololem (+ diuretikem). Krevni tlak v této
studii byl vyznamné sniZen a u 72 % a 71 %, resp.
pacientt1 v obou lécenych skupinach, doslo k poklesu
tlaku pod 140/90 mm Hg. Navic 1éky prvni volby ve-
rapamil a atenolol mély byt kardioprotektivni, i kdyz
metaanalyza Carlberga a spol. kardioprotektivni uci-
nek atenololu vyvratila.?® Primarnim cilem studie
byla kombinace umrti (z jakékoliv pfi¢iny) + nefa-
talnich infarktd myokardu + cévnich mozkovych
prihod. Primarniho cile bylo dosazeno u 2,269 pa-
cientt1. Sekundarni cile tvorily: umrti z jakékoliv pri-
¢iny, nefatalni infarkt myokardu, nefatalni cévni
mozkové prihody.

Riziko primarniho cile vykazovalo vztah mezi dosa-
Zenym systolickym tlakem, ale tento vztah se snizil az
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vymizel v kategorii systolického TK 110-129 mm Hg
a v kategorii < 110 mm Hg.26:27

Riziko primarniho cile vSak vykazovalo vztah typu
J-krivky s diastolickym tlakem. Vyrazné byl vyjadien
vztah typu J-kfivky mezi diastolickym tlakem a rizi-
kem fatalniho a nefatalniho infarktu myokardu (obrd-
zek 2). Pro riziko fatalni a nefatalni cévni mozkové
prihody byl vztah typu J-kfivky jen naznacen.26-27)
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Obr. 2 Uroven diastolického tlaku a riziko fatalniho a ne-
fatalniho infarktu myokardu podle Messerliho a spol.

Retrospektivni analyza studie INVEST

V porovnani s vyskytem infarktti myokardu u pa-
cienti s diastolickym krevnim tlakem mezi 70-90
mm Hg byl vyskyt infarkti myokardu u pacientt
s diastolickym tlakem 60-70 mm Hg (pri 1éché)
dvakrat vétsi a u pacientt s diastolickym tlakem
< 60 mm Hg dokonce tfikrat veétsi.?6-27 Zvysené riziko
pacientt s nizkym diastolickym tlakem nemohlo byt
vyvolano jen zvySenym systolickym tlakem, protoze
tlak klesl béhem lé¢by také (i kdyZ ne proporcionalné).

Messerli a spol.?%27 uzaviraji: vyskyt primarniho
cile i sekundarnich cila studie INVEST zavisel na
hodnotach systolického i diastolického tlaku. Vztah
meél tvar J-krivky s vrcholem 119/84 mm Hg. Ani
index télesné hmotnosti ani diagnoza malignity neje-
vila interakci s J-krivkou diastolického tlaku. Rovnéz
vyskyt primarniho cile studie INVEST progresivné
narustal s nizkym diastolickym tlakem.®6:27)

Vztah diastolického tlaku typu J-kfivky byl také
nalezen pro celkovou mortalitu, a daleko méné pro
cévni mozkové prihody. Messerli a spol.?” zdtraznu-
ji, ze jejich nalezy vztahu diastolického tlaku typu
J-krivky a vyskyt u koronarnich pifihod u pacientt
s ICHS lécenych pro hypertenzi nedokazuji kauzal-
ni vztah ani nedovoluji zavér, Ze nadmérny pokles
diastolického tlaku zptsobeny antihypertenzni 1é¢-
bou zpusobuje nadmeérnou morbiditu a mortalitu.

Editori ¢asopisu Annals of Internal Medicine, ve kte-
rém byly udaje Messerliho a spol. uverejnény, upozor-
nuji v redakéni poznamce (uvedené primo v ¢lanku),
7Ze Messerliho prace predstavuje pouze sekundarni
analyzu udaju velké studie dvou lécebnych rezimii
u pacientt s ischemickou chorobou srdec¢ni. Studie
Messerliho a spol. podle editornt zkoumala vztah mezi
urovni krevniho tlaku a vyskytem komplikaci. Tyto
udaje vSak neprokazaly, Ze antihypertenzni 1é¢ba ,prilis*
sniZujici diastolicky tlak vede k nezadoucim uéinktm.
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K této poznamce editorti je tfeba dodat, ze ne-
existuje prospektivni randomizovana studie, ktera by
zkoumala vliv 1écby hypertenze cilené na dosazeni
nizkych hodnot diastolického tlaku, tj. sniZeni pod 80,
pod 70 a pod 60 mm Hg. Takova studie by byla ideal-
ni u pacienta s izolovanou systolickou hypertenzi.

VSechny uvedené nalezy v tomto prehledu byt
rozporné naznacuji, ze nizké hodnoty diastolického
tlaku by mohly byt spojeny se zvySenym kardiovas-
kularnim rizikem.

Zajimavé se jevi nalezy Chaudhryho a spol.,?? kteri
ukazuji z udaja velkych studii, Ze thiazidova diuretika
jsou ucinngjsi ve sniZovani tlakové amplitudy nez blo-
katory kalciovych kanalt nebo inhibitory ACE (natoz
betablokatory); jinymi slovy snizuji daleko vice systo-
licky nez diastolicky tlak. Proto jsou thiazidova diure-
tika v malych davkach indikovana, predevSim u pa-
cientt1 s izolovanou systolickou hypertenzi.

Cushman a spol.®? analyzovali v randomizované
studii zmény tlakové amplitudy pri 1éc¢bé jednotlivymi
tridami antihypertenziv u 1 292 muzu. ZmenSeni tla-
kové amplitudy bylo po jednoleté 1écbé vyznamné
vétsi po hydrochlorothiazidu -6,2 mm Hg (p < 0,001)
neZ po captoprilu nebo atenololu (-4,1 mm Hg pro
obé antihypertenziva), pricemz clonidin, diltiazem
a prazosin se chovaly intermediarné, tj. 1épe nez ca-
ptopril nebo atenolol, ale hiife nez thiazidové diureti-
kum hydrochlorothiazid. Blokatory kalciovych kana-
11 sice sniZuji systolicky krevni tlak stejné dobre jako
thiazidova diuretika, ale diastolicky tlak snizuji vice
nez diuretika; proto se tlakova amplituda zmensuje
pri léébé méneé nez pri lécbé diuretiky.

Tabulka V ukazuje zmény krevniho tlaku ve studii
izolované systolické hypertenze SHEP, ktera porovna-
la 1é¢bu chlorthalidonem s 1é¢bou placebem.

Tabulka V
Zmeény krevniho tlaku ve studii izolované
systolické hypertenze SHEP

Chlorthalidon Placebo
Systolicky TK -28,5 mm Hg -14,5 mm Hg
Diastolicky TK -8,6 mm Hg -4,2 mm Hg
Tlakova amplituda -19,7 mm Hg -10,5 mm Hg

Z této tabulky je zretelné patrné, ze tlakova ampli-
tuda vyrazné klesa pri lé¢bé chlorthalidonem.

Z drive uvedenych tfi moznych vykladua vztahu
diastolického tlaku ke koronarnim prihodam typu
J-krivky se jevi nejpravdépodobnéjsi vyklad podle
Kannela a spol.,?® upozornujici na skutecnost, ze
zvySené riziko je pritomné predevSim u starSich ne-
mocnych s izolovanou systolickou hypertenzi.

Dosud neexistuje studie, ktera by prokazala, ze
sniZeni systolického tlaku u starSich osob v rozmezi
140-159 mm Hg priznivé ovliviiuje morbiditu a mor-
talitu s cilem dosazeni hodnot systolického tlaku pod
140 mm Hg.?” Doporuceni cilovych hodnot i u star-
Sich osob pod 140 mm Hg se opiraji predevsim o jiz
zminéné observacni studie.

Domnivame se, Ze v soucasné situaci rozpornych
udaju o J-krivee vztahu diastolického tlaku a koro-
narnich prihod je vhodné doporuéeni Kaplana z roku
2006.8Y Ten doporucuje u pacientt s izolovanou
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systolickou hypertenzi opatrnost, pokud diastolicky
tlak pri lécbé klesa pod 65 mm Hg. V takové situaci
nebudeme trvat na dosazeni cilové hodnoty systolic-
kého tlaku. Domnivame se, Ze by se toto doporuceni
mélo tykat zejména starSich pacientl s ischemickou
chorobou srdecni.
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