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Vyskyt izolované systolické hypertenze stoupa s vékem od 50 let. Systolicky tlak vykazuje vétsi prognosticky vyznam nez diastolicky tlak
u osob starsich 50 let. Lé¢ba izolované systolické hypertenze vyrazné snizuje cévni mozkové piihody, korondrni pfihody i celkovou
mortalitu. Studie, které to prokazaly, byly provedeny vesmés zacatkem 90. let minulého stoleti. Vsechny tyto studie mély vychozi systo-
licky tlak > 160 mm Hg. Bylo to zplisobeno tim, Ze v té dobé byla izolovana systolicka hypertenze definovana systolickym tlakem > 160 mm Hg
a diastolickym tlakem < 95 mm Hg.

Dosud neexistuje studie, kterd by prokézala, ze snizeni systolického tlaku u starSich osob mezi 140-159 mm Hg pfiznivé ovliviiuje
morbiditu a mortalitu s cilem dosaZeni hodnot systolického tlaku < 140 mm Hg. Doporuceni cilovych hodnot < 140 mm Hg i u starsich
osob se opird pfedevsim o observacni studie. Dalsi nevyfeSeny problém predstavuje mozna existence J kfivky diastolického tlaku u pa-
cientl s ischemickou chorobou srde¢ni. Rovnéz v tomto ohledu schazeji randomizované studie srovnavajici lécbu s cilem diastolického
tlaku < 80 mm Hg, < 70 mm Hg a < 60 mm Hg.

Doporuceni Evropské spole¢nosti pro hypertenzi a Evropské kardiologické spole¢nosti uvadéji za cilové hodnoty Iécby izolované systo-
lické hypertenze hodnoty < 140/90 mm Hg. U diabetikd, pacientl s kardiovaskuldrnimi nebo renalnim onemocnénim (stav po infarktu
myokardu, stav po cévni mozkové piihodé a rendlni dysfunkce), dale u pacientd s metabolickym syndromem a u pacientd, jejichZ cel-
kové kardiovaskuldrni riziko ¢ini podle skére > 5 % pak doporucuji snizeni na hodnoty < 130/80 mm Hg.

Domnivame se, Ze v soucasné situaci rozpornych udajli o J kfivce vztahu diastolického tlaku a koronarnich pfihod, je vhodna opatrnost
u starsich pacientd s izolovanou systolickou hypertenzi a ICHS, pokud diastolicky tlak pfi lé¢bé klesa < 70 mm Hg. V takové situaci ne-
budeme trvat na dosazeni cilové hodnoty systolického tlaku. Domnivame se, Ze by se to mélo tykat zejména starsich pacientd s ische-
mickou chorobou srde¢ni.
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Widimsky J. Isolated systolic hypertension in the elderly. Cor Vasa 2009;51(10):698-707.

The incidence of isolated systolic hypertension starts to increase with age over 50 years. Systolic blood pressure (BP) has a higher
prognostic value than diastolic BP in those aged over 50 years. Treatment of isolated systolic hypertension significantly decreases the
incidence of stroke, coronary events, and total mortality. Most of the studies demonstrating the above facts were conducted in the early
1990s. In all these studies, the baseline systolic BP was > 160 mmHg. This was because isolated systolic hypertension was defined at that
time as a systolic BP > 160 mmHg and diastolic BP < 95 mmHg.

There has been no study to date showing that decreasing systolic BP in the elderly with initial BP of 140-159 mmHg has a beneficial
effect on morbidity and mortality and aiming to achieve systolic BP < 140 mmHg. The recommendation of goal levels < 140 mmHg also
in the elderly is based primarily on observational studies. Another problem to be still solved is the potential existence of the diastolic
BP J-curve in patients with coronary heart disease. Likewise, no randomized trial comparing diastolic BP levels of < 80 mmHg, < 70 mmHg,
and < 60 mmHg has been reported.

The guidelines of the European Society of Hypertension and the European Society of Cardiology define goal values for isolated systolic
hypertension as < 140/90 mmHg. In patients with diabetes, those with cardiovascular or renal disease (status after myocardial infarction,
after stroke, and renal dysfunction), also, in metabolic syndrome patients and patients whose overall cardiovascular risk, using SCORE,
is > 5%, the guidelines recommend the decrease of BP to the value < 130/80 mmHg.

We believe that, against the background of contradictory data regarding the J-curve of the relationship of diastolic BP and coronary
events, caution is to be exercised in elderly patients with isolated systolic hypertension and coronary heart disease in cases where dia-
stolic BP on therapy declines to < 70 mmHg. In such cases, we will not insist on achieving goal systolic BP. In our opinion, this should
apply particularly to elderly patients with coronary heart disease.
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Izolovand systolicka hypertenze je definovana systolickym
tlakem (STK) > 140 mm Hg a normaélnim diastolickym
tlakem (DTK), tj. < 90 mm Hg. Izolovana systolicka hyper-
tenze starsich osob je zplisobena ztratou poddajnosti velkych
tepen diisledkem aterosklerézy. U nemocnych s izolovanou
systolickou hypertenzi je zvySena tlakova amplituda - znam-
ka snizené poddajnosti cév. Izolovana systolicka hypertenze
u starsich osob (> 60 let) md nékteré charakteristické pato-
fyziologické rysy. Jsou pfitomny cévni strukturalni zmény —
cévy maji zvy$enou rigiditu a snizenou poddajnost, coz se
projevuje zejména u aorty a velkych tepen, a také prekapi-
larni arterioly vykazuji hyalinni degeneraci medie. Zvy$ena
rigidita cév je zptlisobena zvySenym obsahem kolagenu
a kalcia, snizenym obsahem elastinu v medii cévni stény
a proliferaci pojivové tkané v intimé cévni stény.

Byva pfitomna snizena senzitivita baroreceptort. Hyper-
tenze starsich osob se vyznacuje omezenou schopnosti
ledvin vylucovat sodik a snizenou tvorbou prostaglandint.
Plazmaticka reninovd aktivita byva snizena, a aktivita
sympatoadrendlniho systému naopak zvySena. Pokles
plazmatické reninové aktivity je patrné zpusoben hyalinni
degeneraci aferentnich arteriol a sniZenou reaktivitou
juxtaglomeruldrnich B-adrenergnich receptora.!’ Vyskyt
aterosklerozy je vysoky. U star$ich osob se také castéji vy-
skytuje posturalni hypotenze.

Kannel a spol.®) uvadéji nasledujici rozloZeni typt hyper-
tenze u 65-89letych hypertoniki: 60 % md izolovanou
systolickou hypertenzi, 30 % systolicko-diastolickou hyper-
tenzi a 10 % izolovanou diastolickou hypertenzi.

Systolicky tlak ma vyznamnéjsi
prognostickou hodnotu nez diastolicky tlak
,Systolic pressure is all that matters"®

Po vice nez tticet let se doporuceni k 1é¢bé hypertenze opira-
la o diastolicky tlak. V 90. letech minulého stoleti se vSak
ukazalo, ze systolicky tlak je u star$ich osob lep$im predikto-
rem kardiovaskuldrnich komplikaci (ICHS, srde¢niho selhani,
cévnich mozkovych prihod) i terminalniho ledvinného selha-
ni, jakoz i celkové mortality nez diastolicky tlak.”” Systolicky
tlak se projevil také jako nejlepsi jednotlivy prediktor koro-
narnich i cerebrovaskuldrnich prihod ve studii Cardiovascu-
lar Health Study zahrnujici 5 888 osob ve véku > 65 let.*”

U nemocnych s izolovanou systolickou hypertenzi je
zvySena tlakova amplituda, znamka snizené poddajnosti
cév, kterd je dokonce lep$im prediktorem kardiovaskular-
niho rizika, nez samotny systolicky ¢i diastolicky tlak.©
Absolutni riziko kardiovaskuldrnich chorob je u starsich
osob vétsi nez u mladsich, plati to pro kazdou droven
krevniho tlaku.

Systolicky tlak stoupa s vékem; naproti tomu diastolicky
tlak stoupa s vékem jen do 50 let a poté klesa, tedy v dobé,
kdy se zacina kardiovaskularni riziko zvySovat. Dusledkem
toho je skute¢nost, ze prevalence systolické hypertenze stoupa
ve vékové skupiné > 50 let. Jelikoz vice nez 75 % hypertonika
je star$i nez 50 let, je hlavni zatéz ve vékové skupiné > 50 let
(azejména > 60 let) tvofena prevazné systolickou hypertenzi.®
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Pouzivani diastolického tlaku pro diagnostiku a stratifikaci
rizika stdrnouci populace se stalo nelogické.®) Préce William-
se a spol.®’) méla velky ohlas na Svétovém kongresu o hyper-
tenzi v Berliné v roce 2008. V pokynech pro tisk bylo zdiiraz-
néno, Ze osoby starsi nez 50 let si maji pamatovat jen jedno Cislo:
jejich systolicky tlak krve (TK) mda byt nizsi nez 150 mm Hg.

U mladsich osob je zvyseni systolického a diastolického
TK zpusobeno zvySenim periferni cévni rezistence, vyvo-
lané funkénim a strukturdlnim ztzZenim rezisten¢nich tepen
a arteriol. S pokracujicim vékem se v$ak stavaji dominant-
nimi strukturdlni zmény velkych tepen, provazené zvy$enim
jejich rigidity. Poddajnost velkych tepen klesa a zmensuje
se naraznikova kapacita arteridlniho systému.

Obrdzek 1 ukazuje vyskyt jednotlivych kategorii hyper-
tenze u nelécenych pacientt v jednotlivych vékovych deka-
dach podle Franklina a spol.” Obrézek zobrazuje vyskyt
izolované systolické hypertenze, systolicko-diastolické hy-
pertenze a izolované diastolické hypertenze. Z obrazku je
vidét, ze zatimco vyskyt izolované diastolické hypertenze
po 50 letech téméf mizi, naprosta vétsina hypertoniki ma
ve vékovém desetileti 50-59 let izolovanou systolickou
hypertenzi a jeji podil se dale s vékem zvySuje a v Sestém
desetileti tvofi 87 % vsech kategorii hypertenze.”)

Systolicky tlak byl dlouhou dobu ignorovan, byl povazovan
za prirozeny projev starnuti, coz nejlépe ukazuje situaci let
pred tim, nez se objevily prvni prace o tom, Ze izolovana
systolickd hypertenze se da aspésné 1é¢it a pokles systolické-
ho TK vede k poklesu cévnich mozkovych ptihod. Pfed de-
vadesatymi lety minulého stoleti byl za normalni TK pova-
zovan TK 100 + vék. To v klinické praxi znamenalo, Ze u osob
v sedmé dekadé byl za normalni systolicky TK povazovan TK
170 mm Hg. Toto tvrzeni dlouho pretrvavalo a zazil jsem
situace, kdy pacient byl 1épe informovan nez 1ékat.

Definice hypertenze se opirala dfive jen o diastolicky
tlak, coz nejlépe ukazuje tabulka I, kterd zobrazuje vyvoj
definice hypertenze u dospélych podle Americkych narod-
nich doporuceni.

Z tabulky 1 je vidét, Ze od roku 1976 az do roku 1987
byla hypertenze v americkych doporucenich definovana jen
diastolickym tlakem. Teprve poté doslo ke zméné a hyper-
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Obrazek 1 Frekven¢ni distribuce nelé¢ené hypertenze podle
véku a jednotlivych podtypti hypertenze (Franklin a spol.)”
Cervend barva - izolovana systolicka hypertenze, svétle ¢ervend
barva - systolicko-diastolické hypertenze, bila barva - izolovana
diastolicka hypertenze

Widimsky J. Izolovana systolickd hypertenze starsich osob | 699



Tabulka 1 Vyvoj definice hypertenze u dospélych podle
americkych narodnich doporuceni

Tabulka 2 Lécba izolované systolické hypertenze starsich
osob, prehled velkych studii antihypertenzni lécby

Doporuceni Rok uverejnéni Kritéria TK Definice Nazev studie SHEP SYST-EUR SYST-CHINA
JNC 1 1976 DTK > 90 mm Hg N 4736 4695 1253
INC 2 1980 DTK >90 mm Hg Primérny TK na poc¢dtku v mm Hg 170/77  174/86 171/86
INC 3 1984 DTK >90 mm Hg Relativni riziko cévnich 0,67 0,58 0,62
mozkovych piihod
INC 4 1988 STK a/nebo DTK = 140/90 mm Hg
Relativni riziko ischemické 0,73 0,73 0,94
IJNC5 1993 STK a/nebo DTK > 140/90 mm Hg choroby srdeéni
INC6 1997 STK a/nebo DTK > 140/90 mm Hg Relativni riziko srde¢niho selhani 0,45 0,76 0,42
INC7 2003 STK a/nebo DTK > 140/90 mm Hg Vsechny kardiovaskularni 0,68 0,73 0,61
JNC - Joint National Committee on Prevention, Detection, Evaluation and pfihody

Treatment of High Blood Pressure, DTK - diastolicky krevni tlak, STK - systo-
licky krevni tlak

tenze se zacala definovat nejen diastolickym, ale také systo-
lickym tlakem.

Lécba izolované hypertenze ve svétle
Levidence based medicine”

Teprve pocatkem devadesatych let minulého stoleti se ob-
jevily prvni studie vlivu 1é¢by izolované systolické hyper-
tenze. V roce 1991 byla uvefejnéna prvni velka studie lécby
izolované systolické hypertenze starsich osob - studie SHEP
(Systolic Hypertension in the Elderly Program).® Ve studii
SHEP® vedla lé¢ba izolované systolické hypertenze chlor-
thalidonem ke snizeni cévnich mozkovych piihod o 33 %,
korondrnich ptithod o 27 % a srdecniho selhani o 55 %
ve srovnani s placebem.

Dalsi velké studie 1é¢by izolované systolické hypertenze
SYST-EUR (Systolic Hypertension — Europe)® a ¢inska
studie SYST-CHINA (Systolic Hypertension in China)"?
pouzily k 1é¢bé blokator kalciovych kandléi nitrendipin.
Lécba vedla ke snizeni cévnich mozkovych prihod o 42 %,
resp. 38 %, koronarnich ptihod o 27 %, resp. 6 % a srdec-
niho selhani o 24 %, resp. 58 %. Navic v ¢inské studii lé¢ba
vedla ke snizeni celkové mortality o 35 % a kardiovasku-
larni mortality o 39 %.

Studie SYST-EUR® jako prvni prokazala ptiznivy uc¢inek
1écby dlouhodobé ptisobicim blokatorem kalciovych kana-
It nitrendipinem na vyskyt cévnich mozkovych ptihod.
Studie musela byt dokonce pred¢asné ukoncena pro 42%
rozdil ve vyskytu cévnich mozkovych ptihod mezi skupinou
hypertoniki [é¢enych nitrendipinem a kontrolni placebovou
skupinou. Analyza vysledki studie SYST-EUR provedena
po skonéeni studie podle protokolu,"? tj. podle toho, jaky-
mi léky byli nemocni skute¢né léceni (nikoli tedy podle
bézné uzivané a zddouci analyzy ,intention-to-treat” — 1é-
¢ebného umyslu), ukazala i snizeni kardiovaskularni
a celkové mortality. Tabulka 2 ukazuje hlavni vysledky
velkych studii 1é¢by izolované systolické hypertenze.

Pocate¢ni systolicky krevni tlak nebyl ale v zadné z uve-
denych tfi studii 1é¢by izolované systolické hypertenze
< 160 mm Hg. Vysvétleni je jednoduché. Uvedené tii studie
byly zahajovany v dobé, kdy definice hypertenze byla od-
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Relativni riziko < 1,00 znamend pokles rizika, tj. morbidity a mortality (napf.
relativni riziko 0,60 znamend pokles o 40 %)

lisna; misto nynéjsich > 140/90 mm Hg byla hranice hyper-
tenze ,,méke’ ¢inila > 160/95 mm Hg nebo > 160/90 mm Hg.

Ve studiich izolované systolické hypertenze byla pouzita
bud diuretika (chlorthalidon ve studii SHEP), nebo bloka-
tory kalciovych kanaltl (nitrendipin ve studii SYST-EUR
a SYST-CHINA.®10

Proto guidelines ESH (European Society of Hypertension)
a ESC (European Society of Cardiology) 2007 konstatuj,
ze nejvhodnéjsimi léky izolované systolické hypertenze jsou
diuretika a blokatory kalciovych kandli. Guidelines ESH
a ESC maji pro tato doporuceni dalsi dtivod. Thiazidova
diuretika a blokétory kalciovych kanalii totiz snizuji systo-
licky tlak nejvice ze vSech tfid antihypertenziv.

Diuretika také prekvapivé dobfe snaseli star$i hyperto-
nici. Vysvétlenim byly nizs$i davky pouzitych thiazidovych
diuretik.®>¥ Dijuretika jsou v 1é¢bé hypertenze starsich osob
i v prevenci komplikaci starsich hypertonika uc¢innéjsi nez
beta-blokatory.

Je-li koncentrace kreatininu 115-177 pmol/l a krevni tlak
po malé davce hydrochlorothiazidu nebo chlorthalidonu
zlistava neovlivnén, je vhodné podavat malé davky furose-
midu misto thiazidového diuretika. Furosemid podavame
u téchto nemocnych v davce 20 mg dvakrat denné.

Z blokatort kalciovych kandl neni vSak podavani vera-
pamilu (a ¢astecné i diltiazemu) vhodné u starsich osob
vykazujicich poruchy vedeni vzruchu SA a AV nebo systo-
lickou dysfunkci levé komory ¢i srde¢ni selhani.

Staessen a spol."” provedli metaanalyzu studii 1é¢by izo-
lované systolické hypertenze. Do této metaanalyzy byly pre-
devsim zahrnuty tfi jiz zminéné velké studie izolované systo-
lické hypertenze (studie SHEP, studie SYST-EUR a SYST-CHI-
NA.®19 Ddle byly do analyzy zahrnuty studie obsahujici také
pacienty s izolovanou systolickou hypertenzi, tj. studie
EWPHE,"® HEP,"” STOR"® MRC1% a studie MRC2.2%

Metaanalyza zahrnovala 15 693 pacientt, z tohoto poctu
bylo 11 825 pacientti z uvedenych tfi hlavnich studii. Tato
metaanalyza osmi studii’® zahrnujicich rizné lékové rezi-
my u pacient se systolickym TK > 160 mm Hg a diasto-
lickym TK < 95 mm Hg ukazala, Ze farmakoterapie izolo-
vané systolické hypertenze trvajici pramérné 3,8 let snizila
celkovou mortalitu o 13 % a kardiovaskularni mortalitu
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0 18 %. Navic vechny kardiovaskularni komplikace byly
snizeny o 26 %, cévni mozkové ptihody o 30 % a koronar-
ni ptihody o 23 %.19 Lécba systolické hypertenze téz
zpomaluje progresi stenéz karotid.

Tato metaanalyza ukazala, Ze celkova mortalita vykazo-
vala pozitivni korelaci se systolickym tlakem pfi zahajeni
studif (p = 0,0001), ale korelace s diastolickym tlakem byla
negativni (p = 0,05).%% Tato zjisténi ukdzala vyznam tlako-
vé amplitudy jako rizikového faktoru. Pro kazdou uroven
systolického tlaku byl niz$i diastolicky tlak provazen vys$si
mortalitou, viz obrdzek 2.

Lécba izolované systolické hypertenze ma nejen velky
vyznam v prevenci cévnich mozkovych prihod a koronar-
nich ptihod, ale také srde¢niho selhdni.®V Jak ukazuje ta-
bulka 2 1é¢ba izolované systolické hypertenze snizila
ve studii SHEP® vyskyt srde¢niho selhdni o 55 %. Obdob-
ny pokles byl pozorovan i ve studiich SYST-EUR®
a SYST-CHINA."9 JelikoZ ale v prabéhu studie SHEP®
vyznamna cast placebové skupiny zacala uzivat aktivni
1é¢bu, byl by skute¢ny dopad 1é¢by podstatné vétsi. Ucinek
byl vétsi u pacientii s izolovanou systolickou hypertenzi,
ktefi jiz prodélali infarkt myokardu. V této podskupiné
studie SHEP snizila 1é¢ba chlorthalidonem vyskyt srde¢ni-
ho selhéni dokonce o 80 %.?" Uc¢inek byl zpiisoben snize-
nim systolického tlaku, prevenci vzniku diastolické dys-
funkce levé komory snizenim predtiZzeni nebo kombinaci
obou téchto faktord.

Zasady léecby

Izolovanad systolickd hypertenze se 1é¢i stejné jako systolic-
ko-diastolicka hypertenze u starsich osob. Lé¢bu zahajuje-
me nefarmakologickymi opatfenimi.

Vychozi
diastolicky
tlak (mm Hg)

Dvouleta mortalita na 100 pacientl

T T 1
160 170 180 190 200 210 220
Vychozi systolicky tlak (mm Hg)

Obrazek 2 Riziko mortality u kontrolnich pacientd se systolickym
tlakem pfi pocatku studii a fixovanou trovni diastolického tlaku,
dvouleta mortalita byla korigovana na zenské pohlavi, primérny
vék (70 let), zadné predchozi kardiovaskularni komplikace
a nekuractvi (Staessen a spol.)*”
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Farmakologicka 1éc¢ba izolované systolické hypertenze
star$ich osob ma nékterd specifika:
> za¢indme malou dévkou léku,
> pouzivame mensi davky 1ékd, obvykle polovinu davek
pouzivanych v 1é¢bé hypertenze osob stfedniho véku,
pouzivame zasadné léky piisobici 24 hodin,
snazime se omezit pocet tablet na minimum,
nezapomindme na laboratorni kontroly,
prihlizime k pfitomnosti dal$ich onemocnéni pti rozho-
dovani o lécbe.

vV vV Vv Vv

Zasadné nepouzivame v 1é¢bé starsich hypertonika léky,
které mohou vést k posturalni hypotenzi — periferni adre-
nergni blokatory, prazosin, dale guanetidin, labetalol
a vysoké davky diuretik (s vyjimkou srde¢niho selhdni).
Centralné pusobici a,-agonisté mohou zhorsovat kognitiv-
ni funkee starsich pacientt.

Pozadavek podavat pouze léky ptisobici 24 hodin je
podminén faktem, Ze nejvice cévnich mozkovych prihod
i infarkti myokardu nastavd béhem 24hodinového cyklu
mezi 6. hodinou ranni a 12. hodinou poledni. Ukazuji to
i vysledky studie CONVINCE 2003®? (tabulka 3), ktera
porovnavala 1é¢bu retardovanym verapamilem s 1é¢bou
atenololem nebo hydrochlorothiazidem.

Neddvna studie Metokiho a spol.?» vsak zjistila, zZe
prudky ranni vzestup TK je prediktorem jen hemoragickych
cévnich mozkovych prihod. Vyskyt ischemickych cévnich
mozkovych ptihod na velikosti ranniho vzestupu TK neza-
visel, ale byl ur¢ovan predev$im mens$im poklesem TK
v noci nebo jeho chybénim ,,non-dipping", resp. zvysenim
TK v noci - ,,reverse dipping“.®?

Studie izolované systolické hypertenze SYST-EUR nalez-
la také snizeni vyskytu demence v 1é¢ené skuping, a to jak
demence senilni, tak demence zptisobené Alzheimerovou
chorobou.®*?” Nélezy vsak byly zjistény v mensi podskupi-
né souboru, k feseni této otazky je tfeba dalsich studii.

Beta-blokatory a inhibitory ACE jsou léky volby u véech
star$ich hypertoniki po infarktu myokardu, protoze vyka-
zuji kardioprotektivni ucinek.

V 1é¢bé nemocnych s chronickym srde¢nim selhanim je
kromé diuretik indikovana lé¢ba inhibitory ACE a beta-blo-
katory (nékolika studiemi bylo prokazano snizeni celkové
mortality u nemocnych se srde¢nim selhdnim 1é¢enych
beta-blokatory - studie CIBIS II?® pro bisoprolol, studie
MERIT-HE® pro retardovany metoprolol sukcinét, studie
COPERNICUS® pro carvedilol a studie SENIORS® pro

Tabulka 3 Studie CONVINCE;®? vyskyt kardiovaskularnich
a cerebrovaskularnich komplikaci véetné kardiovaskular-
nich amrti v pribéhu 24 hodin

Casové obdobi Verapamil Atenolol/HCTZ
24:00-6:00 48 58
6:00-12:00 99 88
12:00-18:00 61 69
19:00-24:00 69 58
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nebivolol u starSich osob). V 1é¢bé chronického srde¢niho
selhani se proto pouzivaji uvedené Ctyri beta-blokatory.

DileZitym ndlezem je skutecnost, Ze beta-blokdtory jsou
v prevenci cévnich mozkovych pfihod méné ucinné nez
ostatni antihypertenziva. SniZuji totiz centrdlni arteridlni tlak
méné nez ostatni antihypertenziva, jak to ukdzala studie
CAFE.®% Proto ddvdme u starsich nemocnych, bez ICHS
a bez srdecniho selhdni, prednost blokdtorim kalciovych
kandlii nebo nizkym davkam diuretik nebo latkdm blokujicim
systém renin-angiotensin-aldosteron (inhibitory ACE, blokd-
tory receptorii AT, pro angiotensin II).

Cilové hodnoty

Lécbou se snazime nejen snizit krevni tlak, ale dosahnout
normalizace krevniho tlaku, tj. jeho sniZeni na < 140 mm Hg.
U nemocnych s vyraznou systolickou hypertenzi je nékdy
nutné nejdrive dosahnout cile ,interim tj. systolického
tlaku 150 mm Hg.

Pfitom cilem neni jen snizeni krevniho tlaku, ale také
zpomaleni rozvoje, popf. regrese organovych projevi
a ovlivnéni dal$iho priabéhu vaskularnich komplikaci hy-
pertenze.

Doporuceni Evropské spole¢nosti pro hypertenzi
a Evropské kardiologické spole¢nosti uvadéji za cilové
hodnoty 1é¢by hypertenze, véetné izolované systolické hy-
pertenze, hodnoty < 140/90 mm Hg a u diabetikt, pacien-
th s kardiovaskuldrnim nebo rendlnim onemocnénim (stav
po infarktu myokardu, stav po cévni mozkové prihodé
a rendlni dysfunkce) hodnoty < 130/80 mm Hg, i kdyz to
muze byt obtizné.®)

Je otdzkou, zda tato doporuceni odpovidaji poznatkiim
mediciny opirajici se o ditkazy. Viechny studie lécby izolova-
né systolické hypertenze mély totiz vychozi systolicky
tlak > 160 mm Hg. Neexistuji bohuZel studie lécby izolované
systolické hypertenze, v nichz by vychozi systolicky tlak ¢inil
140-159 mm Hg.CV

Udaje podporujici cilové hodnoty evropskych smérnic
1é¢by hypertenze lze nalézt predevsim v observaéni rozsah-
1é studii Prospective Studies Collaborators®? a v nékterych
randomizovanych studiich.®?3%

Rozsahla retrospektivni observacni analyza studie Pro-
spective Studies Collaborators®? se opird o udaje 61
predchozich observa¢nich studii o krevnim tlaku a morta-
lité a obsahuje témét jeden milion osob (presné 958 074)
ve véku 40-89 let a 120 000 umrti. Krevni tlak vykazoval
velice vyznamnou linedrni korelaci s rizikem kardiovasku-
larni mortality, rizikem ICHS i cévnich mozkovych piihod,
dokonce i v tzv. normalnim rozmezi, az k hodnotam
115 mm Hg systolického a 75 mm Hg diastolického tlaku.®?
Napt. ve vékové skupiné 40-69 let kazdé zvyseni krevniho
tlaku o 20 mm Hg systolického tlaku nebo 10 mm Hg dia-
stolického tlaku bylo provazeno dvojnasobnym zvysenim
umrtnosti na cévni mozkové prihody a také dvojnasobnym
zvy$enim umrti na ICHS a jiné vaskuldrni choroby.®?
Naopak sniZeni systolického krevniho tlaku o 10 mm Hg
nebo diastolického tlaku o 5 mm Hg by mélo dlouhodobé
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snizit ve stfednim véku riziko umrti na cévni mozkovou
ptihodu 0 40 % a riziko Gmrti na korondrni ptihodu o 30 %.
Autofi studie Prospective Studies Collaborators®? také
zduraznuji, Ze vztah krevniho tlaku k riziku je kontinualni
bez jakékoli hranice a plati i pro vék 70 nebo 80 let. Bohu-
zel se ale jedna o retrospektivni observa¢ni studii, byt
provedenou na obrovském souboru osob.

Ve studii Prospective Studies Collaborators v§ak autofi®?
neprovedli korekei diastolického tlaku na soucasny systo-
licky tlak.

Z randomizovanych studii uvedu jen nékteré. V rando-
mizované, dvojité slepé studii PROGRESS (Perindopril
Protection against Recurrent Stroke Study)®® vedla 1é¢ba
perindoprilem + indapamidem ke snizeni recidivy cévni
mozkové prihody o 28 %. Pramérny vychozi krevni tlak
souboru studie PROGRESS ¢inil 147/86 mm Hg. Do této
kontrolované studie byli zahrnuti hypertonici (46 %)
i normotonici (54 %). Pramérny vychozi tlak souboru
studie ¢inil 147/86 mm Hg. Systolicky krevni tlak poklesl
v aktivné lé¢ené skupiné primeérné o 9,0 mm Hg, diasto-
licky tlak poklesl primérné o 4,0 mm Hg. Aktivni lé¢ba
ve studii PROGRESS vedla ke statisticky vyznamnému
snizeni vyskytu recidiv cévnich mozkovych ptihod o 28 %
(p < 0,0001).

Vyskyt recidiv cévnich mozkovych piihod v nékterych
podskupindch nemocnych ukazuje tabulka 4.

Z tabulky 4 je vidét, ze aktivni 1é¢ba zabranila ve studii
PROGRESS recidivam jak u hypertoniki, tak u nemocnych
bez hypertenze. Snizeni krevniho tlaku ve studii PROGRESS
vedlo také ke snizeni relativniho rizika nefatalniho infark-
tu myokardu o 38 %. I vyskyt srde¢niho selhani byl lé¢bou
vyznamné snizen o 26 %.

Dalsi analyza studie PROGRESS®* ukazuje pokles rela-
tivniho rizika ve skupiné s vychozim tlakem 120-139 mm Hg
ve srovnani se skupinami s vychozim TK 140-159 mm Hg
a tlakem > 160 mm Hg (-14 %, -31 % a -39 %).

Doporuceni cilovych hodnot TK se opiraji o dalsi studie.
Ve studiich 1é¢by ICHS inhibitory ACE HOPE® a EURO-
PA®® neméla vétsina pacientt hypertenzi. Ve studii EURO-
PA mélo hypertenzi jen 27 % souboru. Vychozi TK
ve studii EUROPA ¢inil 137/82 mm Hg. Prestoze vétsina
pacientl neméla hypertenzi, inhibitory ACE snizily pocty
infarktd myokardu o 20 %. Rovnéz vyskyt vSech cévnich
mozkovych ptihod byl ve studii HOPE snizen o 32 %
(p < 0,0002).

Hlavnim prtekvapujicim ndlezem studie HOPE®” byla
skutecnost, Ze ptiznivy ticinek byl pozorovdn i u nemocnych
s normdlnim vychozim TK. Studie prokdzala vyznam sniZe-

Tabulka 4 Vyskyt recidiv cévnich mozkovych pfihod
ve studii PROGRESS podle anamnézy

Aktivni lécba Placebo Relativni riziko

(n) (n) (95% Cl)
Hypertonici 163 235 0,67 (0,55-0,81)
Pacienti bez hypertenze 144 185 0,78 (0,63-0,97)
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ni krevniho tlaku i u normotonikii v primdrni prevenci
cévnich mozkovych pfihod.

Existuje J kfivka pro systolicky tlak?

V poslednich letech platilo, zZe ,,¢im nizsi, tim lepsi® Tyka-
lo se to predevs$im vztahu LDL-cholesterolu a koronarnich
ptihod; nicméné tato teze se rozsifovala i do problematiky
lécby hypertenze. Udaje ziskané ze studii izolované systo-
lické hypertenze jsou omezené. Proto zahrneme do nasi
analyzy vztahu systolického tlaku a jeho disledki i studie
1é¢by nejen systolické hypertenze, ale i systolicko-diastolic-
ké hypertenze.

Udaje posledni doby vykazuji urcité pochybnosti nad
tezi ,¢im nizsi krevni tlak, tim lepsi dusledky®; Zanchetti
a spol.®Y provedli rozbor prospektivnich studii lé¢by hy-
pertenze a uzaviraji na podkladé své analyzy: ... doporu-
Ceni o snizeni krevniho tlaku na < 140 mm Hg i u starsSich
osob a na < 130 mm Hg u diabetikii nebo pacientii s kar-
diovaskuldrnimi ¢i ledvinnymi nemocemi postradd presvéd-
¢ivé ditkazy z prospektivnich, randomizovanych studii.
Z jejich analyzy vyplyvd, Ze u diabetikil snizZeni kardiovas-
kuldrnich komplikaci je vétsi p¥i hodnotdch systolického
tlaku pfiblizné 140 mm Hg nez pti hodnotdch systolického
tlaku 130 mm Hg.CV

Definitivni nebo alespon ¢aste¢ny priznivy tGcinek na
kardiovaskularni komplikace byl u diabetikii prokdzain pri
dosazent systolického tlaku p¥i 1é¢bé v rozmezi 130-139 mm Hg
jen témito studiemi: MicroHOPE,®® ABCD-HT,*? PRO-
GRESS®*” a ADVANCE.®

Studie ONTARGET, které se zti¢astnilo 25 588 pacient,
umoznila analyzu vztahu systolického tlaku pfi 1é¢bé hy-
pertenze a progndzy.“Y Vychozi systolicky tlak ve studii
ONTARGET se pohyboval v rozmezi 120,4-163,7 mm Hg.
Vysledky studie ONTARGET rovnéz zpochybnily nekritic-
kou aplikaci ,,¢im nizéi tlak, tim 1épe®. Pro cévni mozkové
ptihody je teze ,,¢im nizdi je tlak, tim lépe® spravna. Ale
takovy vztah neplati pro infarkty myokardu, pro chronické
srdecni selhdni ani pro kardiovaskuldrni mortalitu. Byla
zjisténa ] ktivka pro systolicky tlak a tyto komplikace s vr-
cholem kolem 130 mm Hg. ] ktivka systolického tlaku pro
kardiovaskuldrni mortalitu ma bod obratu (nadir) 130 mm
Hg, pro infarkty myokardu 126 mm Hg. SniZeni systolic-
kého tlaku pod uvedené hodnoty bylo spojeno se stoupaji-
ci kardiovaskularni mortalitou (a i celkovou mortalitou);
dusledkem patrné snizené korondarni a rendlni perfuze
v pfitomnosti skrytych arteridlnich stendz.“V

Zjisténa J ktivka vztahu ptilé¢bé dosazenym systolickym
tlakem a primarnimi komplikacemi neznaci kauzalni vztah,
ani nedovoluje zavér, Ze nepfiméfené snizeni krevniho tlaku
vede k nadmérné morbidité a mortalité.

Zavérem analyza studie ONTARGET“Y prokazuje, ze
pfiznivé ovlivnéni sledovaného ukazatele studie ONTAR-
GET pti snizeni systolického tlaku < 130 mm Hg je zpiiso-
beno hlavné snizenim cévnich mozkovych prihod, avak
infarkty myokardu neklesaji a kardiovaskularni mortalita
se bud neméni, nebo dokonce stoupa. Naléhavé potrebné
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jsou dalsi studie, zamérené na pacienty s vysokym rizikem,
které by se zabyvaly otazkou snizeni krevniho tlaku z vy-
chozich hodnot 130-150 mm Hg.

Dosazeni cilovych hodnot systolického TK je obtiznéjsi
nez dosazeni cilovych hodnot diastolického TK a vyzaduje
kombina¢ni lé¢bu. To je nejlépe vidét z vysledkii randomi-
zovanych prospektivnich studii 1é¢by systolicko-diastolické
hypertenze. Studie uvefejnéné v poslednich deseti letech
vychazely jiz ze soucasné definice systolicko-diastolické
hypertenze > 140/90 mm Hg. Zatimco cilovych hodnot
diastolického tlaku < 90 mm Hg bylo dosazeno zhruba
u 90 % hypertonikd, cilovych hodnot systolického
tlaku < 140 mm Hg bylo dosazeno daleko méné casto
(vétsinou v 60 %), maximalné ve studii VALUE®? nebo
ACCOMPLISH® > 70 %.

Proto tvofi izolovana systolickda hypertenze hlavni
podil nekontrovalované hypertenze v populaci. Podle
Franklina a spol.”) pfedstavuje izolovand systolickd hyper-
tenze nejcastéjsi typ nekontrolované hypertenze v USA
(65 %).

Omezeni doporuceni

> Priznivy dopad 1écby hypertenze starsich osob nelze
zcela zevseobecnit.

> Do velkych studii antihypertenzivni 1é¢by starsich osob
byli zafazeni vétSinou nemocni bez daldich tézkych
onemocnéni - proto nelze zev§eobecnovat.

> Zvlasté u nemocnych s jinymi zavaznymi onemocnénimi
zkracujicimi Zivotni prognézu, nebo vyrazné omezujici-
mi kvalitu Zivota, musi lékat individudlné zvazit mozny
prinos antihypertenzni 1é¢by.

Studie HY VET®Y prokézala, Ze 1é¢ba hypertenze ptind-
§i uzitek i pacientim > 80 let. V této studii se vychozi
systolicky krevni tlak (pramér ¢tyt méfeni ze dvou na-
v§tév) pohyboval mezi 160-199 mm Hg. Pacienti byli 1¢é-
¢eni retardovanym indapamidem * perindoprilem. Cilové
hodnoty TK ¢inily v této studii 150/90 mm Hg. Do studie
byli zatazeni pacienti se systolicko-diastolickou hyperten-
zi i s izolovanou systolickou hypertenzi. Studie HYVET
byla pred¢asné prerusena z etickych davodii po medianu
1,8 let pro vyznamny rozdil v celkové mortalité a ve vy-
skytu fatalnich cévnich mozkovych prihod ve prospéch
aktivné 1é¢ené skupiny. Celkova mortalita byla vyznamné
sniZzena o 21 % (p = 0,02), vyskyt fatdlnich cévnich moz-
kovych pitthod o 39 % (p = 0,045) a incidence srde¢niho
selhani o 64 % (p < 0,001). Studie HYVET prokazala, ze
lé¢ba hypertenze prindsi prospéch i velmi starym pacien-
tim; je tfeba ale pripustit, Ze pacienti v této studii byli
s ohledem na svij vék méné nemocni nez pacienti bézné
populace.

Existuje J kfivka také pro diastolicky tlak?

Jiz prace Cruickhanse® upozornila na moznost J kiivky
diastolického tlaku u ICHS. Vzhledem k tomu, ze koronar-
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ni tepny jsou perfundovany jen béhem diastoly, pak by se
vliv J kiivky mél nejspi§ projevit ve vztahu diastolického
tlaku a koronarnich ptihod, a to predev$§im u pacienti
s omezenou korondrni perfuzi, tj. u pacientti s ICHS. Nizky
diastolicky tlak vSak muze byt jen ukazatelem zvétSené
tlakové amplitudy, a tak indikdtorem snizené poddajnosti
aorty a velkych tepen a zndmkou aterosklerdzy.
Metaanalyzou, ktera se zabyvala fenoménem ] krivky,
byla studie Farnetta a spol.“® Tito autoti provedli metaana-
lyzu dosavadnich studii. Jejich studie neukdzala vztah typu
J ktivky pti lé¢bé hypertenze a cévnich mozkovych ptihod,
ale prokazala konsistentni vztah typu J kiivky mezi diasto-
lickym tlakem a vyskytem srde¢nich komplikaci.“®
Zvyseni koronarni morbidity a mortality pfi nizkém
diastolickém krevnim tlaku by mohlo byt zptsobeno trojim
mechanismem:
1. soucasnym chronickym onemocnénim (inverzni vztah),
2. nizky diastolicky tlak muze byt dusledkem zvétSeni
tlakové amplitudy zptsobené zhorSenim poddajnosti
velkych tepen - znamkou pokro¢ilého cévniho onemoc-
néni - aterosklerdzy aorty a velkych tepen,
3. nadmérnou lé¢bou vedouci ke zhorseni koronarniho
prutoku a ke vzniku ischemie myokardu.

Autofi nékterych studii se domnivali, Ze vztah mezi
diastolickym tlakem a korondrnimi mrtimi typu J ktivky
je zptisoben tim, Ze pacienti s nizkym diastolickym tlakem
jsou ve $patném zdravotnim stavu nebo vykazuji Spatnou
funkci levé komory a srde¢ni selhani. Pravé Staessen
a spol.#” ve své analyze udajii studie EWPHB (European
Working Party on High Blood Pressure in the elderly)
nalézali nizky hematokrit a nizkou télesnou hmotnost jako
znamky Spatného zdravotniho stavu u fady osob s nizkym
diastolickym tlakem.

Somes a spol.“® analyzovali retrospektivné udaje studie
SHEP. V jejich analyze byl niz$i diastolicky tlak provézen
zvy$enym rizikem kardiovaskuldrnich chorob; a ¢im nizsi
byl dosazeny diastolicky tlak, tim vétsi bylo riziko kardiovas-
kulédrnich chorob. Relativni riziko se stalo vyznamnym pfi
hodnotach diastolického tlaku < 70 mm Hg a zvysilo se na
dvojnasobek pii hodnotach diastolického tlaku < 55 mm Hg.
Vysledky této analyzy“® ukazuji, Ze starsi pacienti lé¢eni pro
izolovanou systolickou hypertenzi s diastolickym tla-
kem < 70 mm Hg, a zvlasté < 60 mm Hg, predstavuji vysoce
rizikovou skupinu, kterd si zaslouzi peclivé sledovani a velmi
agresivni 1é¢bu jinych rizikovych faktort.

V metaanalyze studii izolované systolické hypertenze
zjistili Staessen a spol.,"? Ze zatimco celkovd mortalita
vykazuje pozitivni korelaci s vychozim systolickym tlakem,
vztah k diastolickému tlaku vykazuje negativni korelaci.
Tyto nalezy ukazuji dilezitost tlakové amplitudy jako rizi-
kového faktoru. Pfi jakékoli Grovni systolického tlaku vy-
kazuje nizsi diastolicky tlak vy$si umrtnost,"> viz obrdzek 2.

Franklin a spol.*” upozornovali na podkladé vysledka
analyzy starsi kohorty pacientd Framinghamské studie, ze
nemocni s tlakem 170/70 mm Hg maji dvojnasobné koronar-
ni riziko nez pacienti s krevnim tlakem 170/100 mm Hg.
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Ne vsechny Udaje podporuji existenci J
kfivky diastolického tlaku u pacientd s ICHS

Studie Cardiovascular Health Study®” nenalezla u 5 888
osob ve veékové skupiné > 65 let zddné doklady pro vztah
mezi diastolickym tlakem a kardiovaskularnim rizikem typu
J ktivky.

Také pacienti s chronickym srde¢nim selhanim, vykazu-
jicim casto nizky diastolicky tlak, nevykazuji pfi 1é¢bé in-
hibitorem ACE enalaprilem a diuretiky zvySeny vyskyt
koronarnich komplikaci, ale pravy opak.® Lécba ena-
laprilem totiz méla ve studiich SOLVD naopak prospésny
vliv a snizovala vyskyt korondrnich komplikaci.®?

Boutitie a spol.®? provedli metaanalyzu individudlnich
udaji longitudinalnich studii hypertenze zahrnujici 40 233
pacientd (primérné trvani sledovani 3,9 let). Pacienti
v téchto studiich byli lé¢eni beta-blokatory nebo thiazido-
vymi diuretiky ve srovnani s placebem nebo ve srovnani
s pacienty bez 1é¢by. Boutitie a spol.®? uzavteli svou analy-
zu tim, Ze ,,$patny celkovy zdravotni stav vedouci k nizké-
mu krevnimu tlaku a zvySené riziko amrti téchto osob
J ktivku pravdépodobné vysvétluji®

Pfiznivé ucinky snizeni krevniho tlaku u nemocnych
s ICHS s témét normalnim krevnim tlakem doklada studie
CAMELOT (Comparison of Amlodipine Versus Enalapril
to Limit Occurrences of Thrombosis),*® kterd porovnala
uc¢inek amlodipinu (do maximalni ddvky 10 mg), enalaprilu
(do maximalni davky 20 mg) a placeba. Studie CAMELOT
byla multicentrickou, dvojité slepou studii, zahrnujici 1 991
pacientt s ICHS; predstavuje prvni studii s pouzitim anti-
hypertenzni 1é¢by u nemocnych s téméf normalnim TK.
Primérny vychozi krevni tlak souboru 1991 pacientt
ve véku 32-82 let ¢inil 129/78 mm Hg. Sledovanym cilem
studie CAMELOT byla doba do vzniku prvni kombinova-
né kardiovaskularni ptihody (MACE) zahrnujici: kardio-
vaskularni smrt, nefatalni infarkt myokardu, resuscitovanou
srdeéni zastavu, potfebu korondrni revaskularizace, hospi-
talizace pro anginu pectoris nebo pro srde¢ni selhani, vykon
pro ischemickou chorobu tepen dolnich koncetin, cévni
mozkovou pithodu (fatdlni nebo nefatdlni) nebo transitor-
ni ischemickou ataku a nové zjisténou ischemickou choro-
bu tepen dolnich koncetin.®® Krevni tlak se zvysil v place-
bové skupiné o 0,7/0,6 mm Hg a poklesl ve skupiné 1é¢ené
amlodipinem a enalaprilem (viz tabulku 5).

Vyznamny pokles primarniho kombinovaného ukazate-
le (RR 0,69, p = 0,003) byl zptisoben vyznamnym snizenim
revaskularizaci myokardu ve skupiné lé¢ené amlodipinem
ve srovnani s placebem (RR 0,73, p = 0,03) a vyznamnym
snizenim hospitalizaci pro anginu pectoris (RR 0,58,
p =0,002). Studie CAMELOT®® nenalezla zndmbky J kiivky,
prestoze testovala snizeni krevniho tlaku u normotoniku
a vychozi diastolicky tlak ¢inil pouze 78 mm Hg, takze
béhem lécby se pohyboval < 75 mm Hg.

Studie CAMELOT obsahovala podstudii, ktera pomoci
intravaskularniho ultrazvuku (IVUS) hodnotila progresi
korondarni aterosklerdzy béhem dvouletého sledovani.*¥
Pacienty ve studii CAMELOT rozdélila do tf{ skupin podle
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Tabulka 5 Zmény krevniho tlaku ve studii CAMELOT®?

Amlodipin Enalapril Placebo
Vychozi primérny TK 129,5/77,7 128,9/77,2 128,9/77,6
(mm Hg)
Zména TK -4,8/2,5 -4,9/2,4 +0,7/0,6

pfi lé¢bé (mm Hg)

prumérného krevniho tlaku v priibéhu studie: pacienty
s normalnim TK (primér 114/71 mm Hg), pacienty
s pre-hypertenzi [podle americké klasifikace hypertenze]
(prtmér 128/76 mm Hg) a pacienty s lehce zvysenym TK
(pramér 147/80 mm Hg), viz tabulku 6. Pacienti s lehce
zvySenym TK vykazovali progresi korondrni aterosklerézy,
pacienti s prehypertenzi nevykazovali podstatnéjsi progre-
si a pacienti s normalnim TK vykazovali znamky regrese
koronarni ateroskler6zy (zmenseni volumu ateromu
0 4,6 +2,6 mm’). Zmény byly statisticky vyznamné
(p < 0,001 analyzou kovariance a p < 0,05 pro porovnani
jednotlivych para).

Mnohorozmérova analyza prokazala za vyznamné pre-
diktory progrese koronarni aterosklerézy systolicky krevni
tlak (p = 0,006) a tlakovou amplitudu (p = 0,02). Vztah mezi
krevnim tlakem a progresi koronarni aterosklerdzy nezavi-
sel na typu 1é¢by (amlodipin nebo enalapril).©?

Tyto vysledky studie CAMELOT®** naznaluji, ze
u pacientt s ICHS je optimalni krevni tlak podstatné nizsi
nez jen lehce < 140/90 mm Hg. Tyto nalezy jsou také
ve shodé s nalezy jiz zminéné studie Prospective Studies
Collaborators z roku 2002.?

Studie CAMELOT tak piinasi originalni idaje ukazuji-
ci, ze snizeni TK u pacientti s ICHS a normalnim krevnim
tlakem miize byt prospésné. Udaje vsak byly ziskany na re-
lativné mensim souboru pacientt.

Messerli a spol. viak analyzovali tdaje studie INVEST.®
Studie INVEST®® totiz obsahovala 22 576 pacientu s hy-
pertenzi a ICHS. Porovnavala 1é¢bu verapamilem + trando-
laprilem s lé¢bou atenololem + diuretikem. Krevni tlak
v této studii byl vyznamné snizen a u 72 %, resp. 71 %
pacientd v obou léc¢enych skupinach doslo k poklesu tlaku
na < 140/90 mm Hg. Primarnim sledovanym ukazatelem
studie byla kombinace umrti (z jakékoli pri¢iny) + nefatél-
nich infarktd myokardu + cévnich mozkovych prihod. Se-
kundérni sledované ukazatele tvorily: umrti z jakékoli
pric¢iny, nefatalni infarkt myokardu, nefatalni cévni mozko-
vé prihody. Riziko primarniho ukazatele vykazovalo vztah
mezi dosazenym systolickym tlakem, ale tento vztah se

Tabulka 6 Vztah krevniho tlaku a progrese koronarni
aterosklerdzy ve studii CAMELOT sledovany IVUS®%

Kategorie TK Objem koronarniho ateromu

> 140 nebo > 90 mm Hg +12,0 + 3,6 mm?

120-139 a/nebo 80-89 mm Hg +0,9+ 1,8 mm?

<120 a<80 mm Hg

-4,6 + 2,6 mm?
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oplostil az vymizel v kategoriich systolického TK
110-129 mm Hg.

Riziko primarniho ukazatele v$ak vykazovalo vztah typu
J ktivky s diastolickym tlakem. Vyrazné byl vyjadien vztah
typu J kiivky mezi diastolickym tlakem a rizikem fatalniho
a nefatdlniho infarktu myokardu (viz obrdzek 3). Pro riziko
fatélni a nefatalni cévni mozkové prihody byl vztah typu J
ktivky jen naznacen.®”

V porovnani s vyskytem infarkti myokardu u pacientt
s diastolickym krevnim tlakem mezi 70-90 mm Hg byl vyskyt
infarkti myokardu u pacientt s diastolickym tlakem
60-70 mm Hg (pfi lécbé) dvakrat vyssi, a u pacientt s dia-
stolickym tlakem < 60 mm Hg dokonce tfikrat vys$s§i.®”
Zvy$ené riziko pacientd s nizkym diastolickym tlakem ne-
mobhlo byt vyvolano jen zvy$enym systolickym tlakem, pro-
toze ten klesl béhem 1écby také, i kdyZz ne proporciondlné.

Messerli a spol.®® uzaviraji: vyskyt primarniho ukazate-
le i sekundarnich parametru studie INVEST zavisel na hod-
notach systolického i diastolického tlaku. Vztah mél
tvar J kiivky s bodem obratu (nadir) 119/84 mm Hg. Ani
index télesné hmotnosti, ani diagndza malignity nejevila
interakci s J kfivkou diastolického tlaku. Rovnéz vyskyt
priméarniho ukazatele studie INVEST progresivné nartistal
s nizkym diastolickym tlakem. Vztah diastolického tlaku
typu J ktivky byl také nalezen pro celkovou mortalitu
a daleko méné pro cévni mozkové ptihody. Messerli a spol.®*)
zduraznuji, Ze jejich nalezy vztahu diastolického tlaku typu
J ktivky u pacientt s ICHS 1é¢enych pro hypertenzi nedo-
kazuji kauzalni vztah ani nedovoluji zavér, ze nadmérny
pokles diastolického tlaku zptsobeny antihypertenznilécbou
zpusobuje nadmérnou morbiditu a mortalitu.

Editori ¢asopisu Annals of Internal Medicine, ve kterém
byly tidaje Messerliho a spol. uvetejnény, upozornuji v redake-
ni poznamce uvedené ptimo v ¢lanku, Ze Messerliho prace
predstavuje pouze sekundarni analyzu tdajt velké studie dvou
lécebnych rezimi u pacienti s ischemickou chorobou srde¢-
ni. Studie Messerliho a spol. podle editorti zkoumala vztah

. 6
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Obréazek 3 Uroven diastolického tlaku a riziko fatalniho a nefa-
talniho infarktu myokardu podle Messerliho a spol.: Retrospek-
tivni analyza studie INVEST

Uvefejnéno v Cor Vasa: Widimsky J. Hypertenze a ischemicka

choroba srdecni. Existuje J kiivka pro diastolicky tlak? Cor Vasa
2006;48:345-50.
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mezi trovni krevniho tlaku a vyskytem komplikaci. Tyto udaje
v$ak neprokazaly, Ze antihypertenzni lécba ,,prilis“ snizujici
diastolicky tlak vede k nezadoucim uc¢inktm.

Messerli a spol. v8ak analyzovali také udaje studie
VALUE.®” Zjistili, Ze hodnoty diastolického tlaku < 70 mm Hg
byly provazeny také zvySenym vyskytem primarniho uka-
zatele studie VALUE. Obdobny trend byl pozorovan pro
mortalitu, véechny infarkty myokardu a srde¢ni selhani, ne
v$ak pro cévni mozkové prihody.

Bod obratu (nadir) ¢inil pro infarkty myokardu
76 mm Hg a pro cévni mozkové prihody 60 mm Hg;
J ktivka diastolického tlaku byla vice vyjadfena u pacientt
s ICHS nez u pacientt bez ICHS. Naproti tomu nezjistili
J ktivku diastolického tlaku pro cévni mozkové prihody bez
ohledu na pritomnost nebo chybéni ICHS.

Fagard a spol.®® analyzovali diastolicky tlak ve studii
SYST-EUR a zjistili, Ze nizky diastolicky tlak béhem lécby
byl provazen zvys$enym rizikem kardiovaskuldrnich prihod,
ale jen u pacientti s ICHS. Tyto nalezy také podporuji hy-
potézu o tom, Ze systolickou hypertenzi lze rdzné lécit
u starsich osob do doby, kdy diastolicky tlak dosdhne hodnoty
55 mm Hg. U pacientii s ICHS vsak je vhodnéjsi volit opatr-
néjsi pristup, diastolicky tlak by nemél byt < 70 mm Hg.

Vsechny uvedené nalezy v tomto prehledu, byt rozporné,
naznacuji, ze nizké hodnoty diastolického tlaku by mohly
byt spojeny se zvySenym kardiovaskularnim rizikem pa-
cientli s ICHS.

Zajimavé se zdaji byt i vysledky Chaudhryho a spol.®”
Tito autofi ukazuji z adaju velkych studii, ze thiazidova
diuretika jsou u¢innéjsi ve snizovani tlakové amplitudy nez
blokétory kalciovych kandlti nebo inhibitory ACE (natoz
beta-blokatory); jinymi slovy snizuji daleko vice systolicky
nez diastolicky tlak. Proto jsou thiazidova diuretika v ma-
lych davkach indikovana predev$im u pacienti s izolovanou
systolickou hypertenzi.

Obdobné vysledky ziskali Cushman a spol.®” Tito auto-
fi analyzovali v randomizované studii zmény tlakové am-
plitudy pti 1é¢bé jednotlivymi tfidami antihypertenziv
u 1 292 muzii. Zmenseni tlakové amplitudy bylo po jedno-
leté 1écbé vyznamné vétdi po hydrochlorothiazidu nez
po captoprilu nebo atenololu; clonidin, diltiazem a prazosin
se chovaly intermediarné, tj. Iépe nez captopril nebo ateno-
lol, ale hiife nez thiazidové diuretikum hydrochlorothiazid.
Blokatory kalciovych kanalii sice snizuji systolicky krevni
tlak stejné dobre jako thiazidova diuretika, ale diastolicky
tlak snizuji vice nez diuretika, a proto se tlakova amplituda
zmens$uje pri 1é¢bé méné nez pri 1écbé diuretiky. Tabulka 7
ukazuje zmény krevniho tlaku ve studii izolované systolic-
ké hypertenze SHEP® kterd porovnala 1é¢bu chlorthalido-
nem s léc¢bou placebem.

Z této tabulky je zfetelné patrné, ze tlakova amplituda
vyrazné klesa pfi lécbé chlorthalidonem.

Z diive uvedenych tfi moznych vykladi vztahu diasto-
lického tlaku ke koronarnim prihodam typu J kiivky se jevi
jako nejpravdépodobnéjsi vyklad podle Kannela a spol.,)
ktery upozornuje na skute¢nost, Ze zvysené riziko se vysky-
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Tabulka 7 Zmény krevniho tlaku ve studii izolované
systolické hypertenze SHEP

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

tuje predevsim u starSich nemocnych s izolovanou systo-
lickou hypertenzi.

Bohuzel neexistuji prospektivni randomizované studie,
které by zkoumaly vliv 1é¢by hypertenze cilené na dosazeni
nizkych hodnot diastolického tlaku, tj. snizeni na < 80, < 70
a <60 mm Hg u pacientd s ICHS. Takova studie by byla
idedlni u pacientl s izolovanou systolickou hypertenzi
a ICHS.

Domnivdame se, Ze v soucasné situaci rozpornych tidajii
o ] kfivce vztahu diastolického tlaku a korondrnich ptihod,
je vhodné doporuceni Kaplana z roku 2006. U pacientii
s izolovanou systolickou hypertenzi a ischemickou chorobou
srde¢ni doporucuje opatrnost, pokud diastolicky tlak pfi lécbé
klesd na < 65 mm Hg. V takové situaci nebudeme trvat
na dosazeni cilové hodnoty systolického tlaku. Domnivdme
se, Ze by se to mélo tykat zejména starsich pacientii s ische-
mickou chorobou srdecni.
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