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Aplikace souc¢asnych doporuc¢enych postupti u arterialni hypertenze v dosp€lém veku
u hypertoniki s vysokym a velmi vysokym rizikem v klinické praxi

Abstrakt

Hypertenzni choroba patii vedle ischemické choroby srde¢ni k nejcastéjSim
kardiovaskularnim onemocnénim. LéEbou hypertenzni choroby lze snizit jak
kardiovaskularni morbiditu, tak mortalitu, se zvySujicim se kardiovaskularnim rizikem
nemocnych stoupa i vyznam jejich antihypertenzni 1écby. M4 prace se tykala
hypertonikii a vysokym a velmi vysokym kardiovaskuldrnim rizikem, tito nemocni byli
vysetfovani pomoci ambulantniho monitorovani krevniho tlaku.

Cilem prace bylo zejména zjistit, zda tito hypertonici dosahuji cilovych hodnot, zda
téchto hodnot dosahuji v pribchu ¢asu a zda u téchto hypertonikii 1ze edukaci zvysit
urovein znalosti o jejich chorobé¢ a jeji 1éCbe.

V kohorté A byla systolicka hodnota primérného 24 h krevniho tlaku statisticky
vyznamné vys$i nez hodnota 120 mm Hg, cilova hodnota odvozena ze souc¢asnych
doporuceni, téz statisticky vyznamné vyssi nez cilova hodnota systolického krevniho
tlaku doporucovand u vSech hypertoniki, tedy 130 mm Hg.

V kohorté A byla diastolicka hodnota primérného 24 h krevniho tlaku statisticky
vyznamné vyssi nez cilova hodnota diastolického krevniho tlaku odvozena

ze soucasnych doporuceni, tedy 70 mm Hg, diastolickd hodnota primérného 24 h
krevniho tlaku vSak statisticky vyznamné vyssi neZ cilova hodnota 80 mm Hg,
doporucovana u vsech hypertoniki, nebyla. Jelikoz hypertenzni choroba je korigovana,
pokud hodnoty systolického 1 diastolického krevniho tlaku dosahuji neyméné cilovych
hodnot, tato studie potvrzuje, ze hypertenze nemocnych s vysokym a velmi vysokym
kardiovaskularnim rizikem zlstava korigovana neuspokojivé, at' uz pouzijeme kritéria
farmakologické 1é¢bé, tak v adherenci hypertonikii k 1é¢b¢ a k reZimovym opatfenim.
Tento fakt plati zejména pro hypertoniky muze a diabetiky.

U diabetikt kohorty A byla systolicka hodnota primérného krevniho tlaku statisticky
vyznamné vyss$i nez systolickd hodnota priimérného krevniho tlaku hypertonikti bez
diabetes mellitus, coz lze vysvétlit tim, Ze u diabetiki je farmakoterapie hypertenze
oproti jinym hypertoniklim u¢innd méné. Statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu
fenoménu dipping v zavislosti na pfitomnosti diabetes mellitus v kohorté A oproti

o¢ekavani nalezen nebyl.



V prospektivné sledované kohorté B nemocni hodnoty systolického primérného 24 h
krevniho tlaku 120 mm Hg statisticky vyznamn¢ sice nedoséahli, v prabéhu celého
sledovani vSak byla statisticky vyznamn¢ dosazena systolickd hodnota primérného 24 h
krevniho tlaku 130 mm Hg a hodnota diastolicka primérmého 24 h krevniho tlaku 70
mm Hg. Vzhledem Kk tomu, Ze i ve velkych studiich je cilovych hodnot systolického
krevniho tlaku dosazeno ve 30 - 40 %, lze tyto vysledky povazovat za Gspéch. Navic byl
nalezen statisticky vyznamny rozdil stiednich hodnot systolického krevniho tlaku
kohorty A a systolického krevniho tlaku pti poslednim méteni v kohorté B, takze
intervence provedené v kohorté¢ B ur¢ity vyznam mély.

Diabetici dosahovali statisticky vyznamné vys$sich hodnot systolického tlaku jak

v kohorté A, tak v kohorté B, pfi poslednim vysetfeni vSak mezi diabetiky a ostatnimi
hypertoniky v kohorté B jiz rozdil nebyl, coz lze hodnotit jako piekvapivé piiznivy
vysledek. Dle tohoto vysledku maji intervence v pribéhu ¢asu smysl zejména u
diabetikt1.

Neptiznivym vysledkem je zjiSténi, ze ke statisticky vyznamnému rozdilu v poctu
hypertoniki, jejichz farmakoterapie odpovidd sou¢asnym doporucenim, v kohorté B v
prubéhu ¢asu nedoslo.

U hypertonikl s vysokym a velmi vysokym kardiovaskularnim rizikem se v kohorté¢ B
podle ocekavani vyskytly i potencialné zavazné 1ékové interakce.

Antihypertenzni 1écba se z ekonomického hlediska vyplati i v soucasné dobé,
ambulantni monitorovani krevniho tlaku by se dle mé prace mohlo zejména u
hypertonikil s vysokym a velmi vysokym kardiovaskularnim rizikem vyuZivat €astéji, a
to jak z medicinského, tak z ekonomického hlediska.

Uroven znalosti hypertonikii o jejich chorobé a 1é¢bé v kohorté C edukaci statisticky
vyznamné zvysit 1ze, a to u vSech hypertonikii, u muzii i u Zen. Spravna a €inna
edukace je predpokladem adherence k medikament6zni 1écbé a méla by byt motivaci

k dodrzovani rezimovych opatieni.



Application of current guidelines for treatment of arterial hypertension in adult age in
patients with a high and a very high cardiovascular risk in the clinical practice

Abstract

Hypertension belongs besides coronary heart disease to the most frequent
cardiovascular diseases. A cardiovascular morbidity as well as mortality is possible to
reduce by the treatment of hypertension. The importance of the treatment of the patients
with hypertension increases with increasing cardiovascular risk of the patients. The
thesis concerns the patients with a high and a very high cardiovascular risk, these
patients were examinated by an ambulatory blood pressure monitoring. The aim of the
thesis was mainly to find out ob these patients with hypertensin reach the target value of
blood pressure, ob they can reach the target value in the course of time and ob it is
possible to increase a level of knowledge about their disease and it’s treatment.

The systolic value of the average blood pressure measured by the ambulatory blood
pressure monitoring lasting 24 hours was statistically significantly higher than 120 mm
Hg in the group A, which is the target value deduced from the current guidelines. The
measured value was also statistically significantly higher than 130 mm Hg, which is the
target value recommended for all patients suffering from hypertension.

The diastolic value of the average blood pressure measured by the ambulatory blood
pressure monitoring lasting 24 hours was in the group A statistically significantly
higher than 70 mm Hg, which is the target value of the diastolic blood pressure deduced
from the current guidelines, on the other hand the diastolic value of the average blood
pressure measured by the ambulatory blood pressure monitoring lasting 24 hours was
not statistically significantly higher than 80 mm Hg in this group. Since hypertension is
compensated when values of the systolic as well as the diastolic blood pressure reaches
at least the target values, the study confirms that hypertension of the patients with a
high and a very high cardiovascular risk stays compensated unsatisfactorily — according
to the both criteria: more strict criteria and criteria valid for all patients suffering from
hypertension. It means that reserves still exist both in the pharmacologic treatment and
in keeping of measures in lifestyle. This fact concerns especially male patients suffering
from hypertension and diabetics.

The average systolic blood pressure in the patients with diabetes mellitus was
statistically significantly higher than the systolic blood pressure of the patients suffering
from hypertension without diabetes mellitus in the group A. This fact is possible to



explain because pharmacologic treatment of hypertension is by diabetics less effective
than by other patients suffering from hypertension. A statistically significant difference
in the occurrence of phenomenon dipping in dependence of presence of diabetes
mellitus contrary to expectation was not found in the group A.

Patients in a prospectively following group B did not reach statistically significantly the
value of systolic blood pressure 120 mm Hg measured by the ambulatory blood
pressure monitoring lasting 24 hours, but in the course of follow up the value of systolic
blood pressure 130 mm Hg measured by the ambulatory blood pressure monitoring
lasting 24 hours and the value of diastolic blood pressure 70 mm Hg was reached
statistically significantly. Given the fact, that the target values of systolic blood pressure
are reached in 30 - 40 % even in large studies, it is possible to consider the results as a
success. Furthermore, a statistically significant difference was found between the
median of systolic blood pressure of the group A and the median of systolic blood
pressure in the last examination of the group B, so that the interventions done in the
group B have had a certain significance. Patients with diabetes mellitus reached
statistically significantly higher values of systolic blood pressure in both groups A and
B, in the last examination in the group B there was no difference between diabetics and
other patients with hypertension in the group B; this result is possible to assess as the
surprisingly favorable result. According to this result interventions have a sense in the
course of time mainly in the patients with diabetes mellitus. An unfavourable finding is
that the statistically significant difference in the number of patients with hypertension
with medication appropriate to the current guidelines in the group B in the course of
time did not occur. Antihypertensive medication is worthwhile from economic point of
view even in presence, according to my study the ambulatory blood pressure
monitoring should be utilized more often especially in the patients with a high and a
very high cardiovascular risk.

According to the expectancy the potentialy serious drug interactions have arisen in the
medication of patients suffering from hypertension with a high and a very high
cardiovascular risk in the group B.

It is possible to increase statistically significantly a level of knowledge of patients
suffering from hypertension about their disease and treatment in the group C. This fact
is valid for all patients in the group, for women and for men.

A correct and effective education represents a premise of adherence to medication and it

should be a motivation for keeping to regime measures.
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Uvod

Hypertenzni choroba je obvykle definovana opakovanym nélezem hodnoty krevniho
tlaku (TK) 140/90 mm Hg a vyssi, tuto hodnotu je potieba nalézt alespon ve 2 ze 3
méfeni TK minimalné pfi dvou raznych navstévach (1, 2, s. 19, 3, s. 413). TK je
vyjadfovan pomérem systolické hodnoty k diastolické v milimetrech rtutového sloupce,
dale v textu neni v tomto kontextu jednotka uvadéna. Autor uziva v souladu s literaturou
pojem ,,hypertenzni choroba (HCH)* jako synonymum pojmu ,,hypertenze* s védomim,
ze za ,hypertenzi® nelze oznacovat pouhy nalez zvySené hodnoty TK, aniz jsou splnéna
vSechna kritéria HCH, jak se v praxi nespravné déje.

HCH patii vedle ischemické choroby srdecni k nejcastéjSim kardiovaskuldrnim
onemocnénim. Spolu s koufenim, dyslipidémii a obezitou (zejména abdomindlni) je
HCH zavaZznym rizikovym faktorem cévnich mozkovych piihod (CMP), ischemické
choroby srde¢ni (ICHS), ischemické choroby tepen dolnich konéetin (ICHDK) a renalni
insuficience (RI). Jak systolicky, tak diastolicky TK, souvisi nezavisle s rizikem CMP a
korondrnich pitithod (4, p. 271-272). Metaanalyzy populacnich studii ukézaly
nepochybnou zavislost cerebrovaskuldrni morbidity i mortality na vysi TK (1),
subobtimalni TK je po celém svété nejvyznamnéjSim rizikovym faktorem umrti (5).
Odhaduje se, Ze na celém svéte hypertenzni chorobou trpi 1 miliarda lidi a pfiblizné 7,1
miliont lidi ro€né na nasledky této choroby zemie. Podle Svétové zdravotnické
organizace je suboptimalni TK (tedy hodnota systolického krevniho tlaku nad 115 mm
Hg) zodpovédna za 62 % cerebrovaskularnich chorob a za 49 % onemocnéni ICHS,
S malym rozdilem mezi pohlavimi (5). Kazdé zvyseni systolického TK o 20 mm Hg a
diastolického o 10 mm Hg zdvojnasobuje u lidi ve véku 40 az 89 let mortalitu jak na
ICHS, tak na CMP (5). Vysledky velkych metaanalyz ukazaly, zZe kardiovaskularnim a
cerebrovaskularnim komplikacim, ke kterym HCH vede, lze [é¢bou vyznamné
predchazet (4, p. 283). Pokles systolického krevniho tlaku (TK) o 10 mm Hg ¢i
diastolického o 5 mm Hg by mél ve sttednim véku vést ke snizeni imrtnosti na cévni
mozkové pithody o 40 % a na ischemickou chorobu srde¢ni zhruba o 30 % (1).
Dokonce i malé snizeni STK o 2 mm Hg by dlouhodobé vedlo ke snizeni
cerebrovaskularni mortality o 10 % a kardiovaskularni o 7 % (6, s. 28-30).

Rozhodnuti o dal§im postupu pii zjisténi hodnoty TK nad 140/90 zavisi jednak na vysi
nam¢fené hodnoty, jednak také na celkovém kardiovaskularnim (KV) riziku
konkrétniho nemocného, které lze stanovit pomoci tabulek SCORE (Systematic

Coronary Risk Estimation Project). Tyto tabulky umoziiuji na zaklad¢ znalosti pohlavi,
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veku, hodnoty systolického TK, celkového cholesterolu (¢i poméru celkového a HDL -
cholesterolu, tedy ,high-density lipoprotein cholesterolu®) a kutackych navyka urdit
riziko fatdlniho KV onemocnéni v nasledujicich 10 letech (1, 6, s. 31). Hodnoty KV
rizika jsou vy$$i nez hodnoty odectené z tabulky SCORE u osob, které se vékem
pfiblizuji vyssi vékové kategorii, u osob s preklinickymi znamkami aterosklerdzy, u
0s0b s pozitivni rodinnou anamnézou KV onemocnéni, u osob s nizkou koncentraci
HDL - cholesterolu, u osob s hypertriglyceridémii, u osob s porusenou glukézovou
toleranci a u obéznich ¢i fyzicky inaktivnich osob (1, 6, s. 32-33). Za vysoké KV riziko
%. Nemocni s jiz manifestnim KV ¢i renadlnim onemocnénim, nemocni s metabolickym
syndromem, diabetici 2. typu a diabetici 1. typu se zvySenou mikroalbuminurii jsou
povazovani automaticky za nemocné s vysokym — a Vpiipadé kombinace vice
rizikovych faktorti i velmi vysokym — KV rizikem (1, 6, s. 24). Zatimco u vSech
nemocnych s HCH je v sou¢asnych ¢eskych odbornych doporucenich stanovena cilova
hodnota TK pod 140/90, u nemocnych s vysokym KV rizikem je to hodnota nizsi nez
130/80 (1). Hodnoty TK uvedené¢ vySe jsou hodnotami kazudlnimi neboli
piilezitostnymi, které méfime v ordinaci lékaie (2, s. 69). Krom¢ toho si nemocny muize
TK méfit 1 v domacich podminkach, hodnoty ziskané pfi domacim méteni jsou oproti
kazualnimu TK reprodukovatelngjsi a 1épe koreluji s pfitomnosti a progresi organového
poskozeni (2, s. 71).

PtesnéjSi nez domaci méteni TK je vSak 24 — hodinové ambulantni monitorovani TK
(AMTK), diky kterému zjistime celodenni primérny TK (primérny 24 h TK), dale
primé&rny no¢ni a prumérny denni TK. AMTK umoziuje urcit téz tzv. fenomén dipping,
tedy fyziologicky pokles TK ve spanku. Chybé¢jici ¢i mensi pokles TK v noci (,,non-
dipping®) potvrzeny dvéma vySettenimi AMTK je spojen s vysSim vyskytem
hypertrofie levé srdeni komory a ztluSténi poméru intima/medie karotid (2, s. 85). Dale
AMTK umoziiuje zjistit téz okamzitou srdec¢ni frekvenci (SF) i primérou SF za 24 h.
Vzhledem Kk vysokému vyskytu HCH a k ekonomickym aspektim se AMTK
k diagnostice hypertenze u nas nepouziva a v piipadé potvrzené hypertenze je vhodné
jen u nékterych nemocnych (2, s. 83-86). Oproti kazudlnimu TK je vSak AMTK
spolehlivéjsi, reprodukovatelné;si, presnéjsi v posouzeni cirkadianniho rytmu, no¢niho
TK a variability TK a s prognozou téz koreluje té€snéji (2, s. 82), konvencni méfeni

kazudlniho TK vSak zastoupit nemiize (7).
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V 1écbeé nemocnych s HCH vyuzivame prostiedky farmakologické i nefarmakologické.
K zékladnim principim nefarmakologické 1é€by znamym jiz desitky let patii zanechani
koufeni, snizeni télesné hmotnosti u osob s nadvahou a obezitou, dostate¢na t€lesna
aktivita, omezeni nadmérné konzumace alkoholu (u muzt do 30 g/den, u zen do 20
g/den), omezeni piijmu soli do 5 — 6 g/den, zvySeni konzumace ovoce a zeleniny,
snizeni celkového piijmu tukid, zejména nasycenych a omezeni nékterych Iékia
(nesteroidnich antiflogistik, sympatomimetik, kortikoidi u citlivych zen, piipadné
steroidni antikoncepce a dalsich) (1, 7, 2, s. 193). Nefarmakologickd 1écba je
doporucovana u vsech hypertonikti bez ohledu na vysi jejich TK i celkové KV riziko, o
této 1écbeé je tedy tfeba nemocné edukovat, tyto informace opakované ptipominat,
eventuelné jejich znalosti 1 kontrolovat. VSechna soucasna doporuceni uvadéji téz
moznosti farmakologické 1écby, kritéria, podle kterych jednotlivd antihypertenziva
vybirame, 1é¢bu HCH ve specifickych situacich, relativni a absolutni kontraindikace
jednotlivych skupin antihypertenziv a moznosti kombinacni terapie, soucasti téchto
doporuceni je téz indikace protidestickové a hypolipidemické 1écby (1, 5, 7). Otazkou
je, do jaké miry 1écba hypertonikli v praxi témto doporucenim odpovida.

Doporucend farmakologickéd 1écba vSak sama o sobé pfinasi riziko lékovych interakci
(LI), navic jsou hypertonici Casto polymorbidni a uzivaji i dalsi léky s rizikem LI.
S poctem uzivanych 1ékli vSak vzrhsta i riziko 1ékovych interakci (8, 9). Potencidlni
lékové interakce lze zjistit pomoci programu Kompendium lékovych interakei
spolecnosti Infopharm (10). Podle vysledku lze pak farmakologickou 1é€bu zménit a
sniZit tak riziko vyskytu klinicky zavaznych LI, poptipad€ je mozno navrhnout opatieni,

kterd umozni klinicky projev LI v¢as detegovat a fesit.
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1. Teoreticka Cast

1. 1. Vyznam hypertenzni choroby

1. 1. 1. Definice a klasifikace hypertenze

HCH je obvykle definovana opakovanym nalezem hodnoty TK 140/90 a vyssi, tuto
hodnotu je potieba nalézt alespon ve 2 ze 3 méteni TK (2, s. 19) a minimaln¢ pii dvou
riznych navstévach (1, 3, s. 413). Vedle této systolicko - diastolické HCH je vyznamna
téz tzv. izolovana systolicka hypertenze (ISH), ktera je charakterizovana jako systolicky
TK (STK) rovny ¢i vyssi nez 140 mm Hg a diastolicky (DTK) pod 90 mm Hg a kterou
nalézame zejména u starSich osob (1, 2, s. 19). Definice HCH tedy vychazi z hodnot TK
naméfenych v ordinaci, které lze téZ oznacit za hodnoty pfilezitostné ¢i kazudlni.
Klasifikace jednotlivych kategorii TK podle smérnic Evropské spolecnosti pro
hypertenzi a Evropské kardiologické spolecnosti z roku 2003 i 2007 je uvedena
v tabulce 1 (2, s. 20, 7, 11).

Tab. 1. Definice a klasifikace jednotlivych kategorii krevniho tlaku

Kategorie STK DTK
Optimalni TK <120 a <80
Normalni TK 120 -129 a/nebo 80 -84
Vysoky normalni TK 130 - 139 a/nebo 85-89
Hypertenze 1. stupné (mirna) 140 — 159 a/nebo 90-99
Hypertenze 2. stupné (stiedné zavazna) 160 - 179 a/nebo 100 - 109
Hypertenze 3. stupné (t€¢Zka) > 180 anebo  >110
ISH > 140 a <90

Legenda ktab.1:

Hodnoty TK jsou uvedeny v mm Hg. ISH téZ klasifikujeme podle vyse STK stupni 1, 2
a 3 obdobné¢ jako systolicko - diastolickou HCH — s tim, ze DTK je niz§i nez 90 mm
Hg. Pokud STK a DTK konkrétniho nemocného spadaji do rtznych kategorii,
aplikujeme kategorii vyssi. Terminy uvedené v zavorkéach evropska doporuceni opousti,

aby nedoslo k zaméné s terminy oznacujicimi celkové KV riziko.
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Soucasna americkd doporuceni, tedy 7. zprava Spojeného narodniho vyboru pro
prevenci, diagnostiku, hodnoceni a 1écbu vysokého krevniho tlaku v USA, oproti
evropskému a cCeskému doporuceni shrnuje kategorii normalniho a vysokého
normalniho TK pod termin prehypertenze a hypertenzi 2. a 3. stupné¢ oznacuje za
stadium ¢i stupen druhy (7). Prehypertenze neni dle americkych doporuceni povazovana
za chorobu a farmakologicky ma byt 1é¢ena jen v piipad¢ sou¢asného manifestniho KV
a renalniho onemocnéni ¢i diabetes mellitus (DM) ¢i pfi pfitomnosti subklinického
organového poskozeni, v ostatnich pfipadech je doporucovano s farmakologickou
1é¢bou vyckat a zahgjit nejprve 1écbu nefarmakologickou (7). Kategorie HCH
konkrétniho nemocného je uréovana pfi jejim novém zachytu a dale se jiz neméni.
Vyznamna je kategorie vysokého normalniho TK definovana hodnotami STK 130 - 139
mm Hg a DTK 80 - 89 mm Hg, nebot tato kategorie je spojena s vyznamnéjsi tlouStkou
intimy a médie kartotid a s diastolickou dysfunkci levé srdecni komory. Vysoky
normalni TK také predstavuje zvysené riziko KV ptihod, a to zejména u muzi (2, s. 20).

Dalsi klasifikaci podle vyvojovych stadii shrnuje tabulka 2.

Tab. 2. Klasifikace hypertenze podle vyvojovych stadii

Stadium Popis

I prosté zvySeni TK bez orgdnovych zmén

I subklinické organové postiZeni

Il téz81 organové zmény provazené selhavanim jejich funkce a/nebo

pfidruZend manifestni kardiovaskularni a renalni onemocnéni

Ke zndmkam subklinického organového postizeni fadime napt. znamky hypertrofie levé
komory srdecni na EKG ¢1 echokardiogramu, mikroalbuminurii ¢i mirné zvySeni
sérového kreatininu, nalez kalcifikace aorty ¢i jinych tepen a zmény na karotickych ¢i
femoralnich tepnach pfi ultrazvukovém vySetfeni. K téZkym orgdnovym zménam ve
stddiu III uvedené klasifikace fadime manifestni KV ¢i rendlni onemocnéni, napf.
levostranné srdecni selhani, ICHS, RI a renalni selhani a CMP. Jedna se o klasifikaci
dnes jiz zastaralou, kterou soucasnd evropska doporuceni jiz neuvadéji, mize ovSem
stale slouzit jako orienta¢ni voditko pro revizni lékare a k indikaci lazeniské 1écby (1, 2,
nachazime na o¢nim pozadi edém papily, krvaceni a exudaty na sitnici a dalsi tézké

zmeény, vysoky DTK a rychle progredujici RI, v cévach dochazi k fibrinoidni nekréze
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arteriol a ke koncentrickému ztlusténi intimy (2, s. 19). Néktefi autofi oznacuji maligni
hypertenzi v klasifikaci hypertenze podle vyvojovych stadiich jako IV. stadium (3, s.
414, 12, s. 140). Takovou HCH, kterou nelze korigovat pod hodnotu TK 140/90 ani
vhodné zvolenou kombinaci minimalné tiech antihypertenziv obsahujici diuretikum,
oznacujeme za rezistentni. O rezistentni hypertenzi bude dale pojednavat podkapitola 1.
5. 3. Dle etiopatogeneze 1ze délit HCH na primdarni (esencialni), u které nezndme vlastni
vyvolavajici pfiCinu, a sekundarni nebo také symptomatickou, kdy je zvySeni TK

dasledkem jiného, pfesné definovaného patologického stavu (1, 3, s. 414).

1. 1. 2. Etiopatogeneze hypertenzni choroby

Etiopatogeneticky faktor je v pfipadé sekundarni HCH identifikovatelny a 1éEbou
potencidlné odstranitelny (napf. primarni hyperaldosteronismus, renovaskularni
hypertenze, feochromocytom a koarktace aorty). Sekundarni HCH vsak trpi jen 5 - 10
% hypertenzni populace (4, p. 278, 13, s. 152), u vétSiny se jedna o primarni ¢ili
esencidlni HCH (1, 2, s. 34). U zavazné HCH je vyskyt sekundarni HCH podstatné
vy$$i, na moznost sekundarni HCH pomyslime téZz u nahlého zhorSeni kompenzace
HCH, v pfipadé néhlé¢ho zacatku zavazné HCH, pfi rezistenci na 1é¢bu ¢i pii pritomnosti
klinickych a laboratornich zndmek, které¢ tuto moznost naznacuji (1, 4, p. 278). Formy
sekundarni HCH podle nékolika pramenii shrnuje tabulka 3 (2, s. 35, 4, p. 278-280, 5,
13, s. 152-158).

Tab. 3. Formy sekundarni hypertenze

Forma Popis

A. Renalni hypertenze nejcastéji diabeticka nefropatie,
chronické tubulointestinalni nefritidy,

polycystdza ledvin

B. Renovaskularni hypertenze aterosklerdza Ci fibromuskularni

dysplazie s nasledkem stendzy ledvinné

tepny

C. Endokrinni hypertenze primarni hyperaldosteronismus,
hyperkortizolismus, feochromocytom,

mozna 1 dalsi

D. Hypertenze v té¢hotenstvi téhotenstvim — indukovana hypertenze,
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preeklampsie, eklampsie

E. Hypertenze u syndromu spankové apnoe

F. Hypertenze po transplantaci organu

G. Koarktace aorty

H. Neurogenni pfiCiny poskozeni CNS tumory, traumatem ¢i

dalSimi neurologickymi onemocnénimi

CH. Hypertenze vyvolana léky a jinymi|ACTH, kortikosteroidy, hormonalni
latkami antikoncepce, cyklosporin, erytropoetin,

karbenoxolon, 1ékofice, kokain a jiné

Esencialni HCH je multifaktoridlnim onemocnénim, na jejimz vzniku se uplatiuje fada
patogenetickych faktord, vlastni etiologicka pfi¢ina je vSak neznamd. Na patogenezi
esencidlni HCH se uplatiluji faktory genetické, vlivy zevniho prostfedi a vlivy
endogenni.

Lze odhadnout, ze 20 - 40 % variability TK je u ¢lovéka podminéno geneticky. Bylo
prokazano, ze pozitivni rodinny vyskyt hypertenze nebo ptredéasné tmrti na KV
kterych je rodinnd anamnéza negativni (2, s. 100). Z genetického hlediska se na
patogenezi hypertenze podili monogenni ¢i polygenni typ dédi¢nosti. Monogenni
poruchy asociované¢ s HCH, ke kterym patii napt. aldosteronismus suprimovatelny
glukokortikoidy, deficit 11-beta-hydroxylazy a 17-alfa-hydroxylazy a Liddletv
syndrom, jsou vzacné (5). V ptipad¢ polygenniho typu dédi¢nosti neovlivituji odchylky
Vv genotypu piimo vlastni vySi TK, ale prostfednictvim zmén exprese riznych
regulacnich KV mechanismi, ve kterych se uplatiiuji napt. vazoaktivni plsobky.
Vyzkum se v soucasné dob¢ soustfed’uje na tzv. kandidatni geny koédujici piisobky ¢i
receptory, které se na regulaci TK podileji fyziologicky (2, s. 103). U té€chto gent se
zkouma jejich mozny polymorfismus, tedy existence minimaln¢€ 2 genetickych variant,
které se v populaci vyskytuji nejméné v 1 % (14). U nekterych kandidatnich gent, napf.
pro angiotenzinogen ¢i adrenergni receptory, byl prokdzan polymorfismus, genetické
abnormality se vSak vétSinou na patogenezi hypertenze vyznamné nepodileji (5),
vyjimkou je pouze nalez alely T235 genu pro angiotenzinogen spojeny s Castéjsi stl-
dependentni hypertenzi, jejiz vyskyt je u americkych ¢ernochti 2x Castéjsi nez u belochii

(2,s.103).
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Z faktorti zevniho prostiedi se na patogenezi esencidlni HCH podileji tyto faktory:
nadmérny ptivod kuchynské soli, nedostatecny pfivod drasliku a snad i vapniku a
magnézia, nadmérny kaloricky pifijem s vyvojem obezity, nadmérna konzumace
alkoholu, opakujici se stresové situace a socioekonomické postaveni. Faktory vyzivy
vyse zminéné budou diskutovany dale v kapitole 1. 8. Co se tyce stresovych situaci, pak
kratkodobé vystaveni stresu vede k prechodnému zvySeni TK. Jedinci, u kterych dojde
po kratkodobém stresu k vyraznému zvysSeni TK, ¢asto v budoucnu dojde ke vzniku
hypertenze. Rada experimentalnich i klinickych studii svédéi pro vliv opakovanych
stresovych situaci na rozvoji hypertenze u jedinct, ktefi jsou geneticky predisponovani.
Individualni reaktivita na stres je totiz alespon z ¢asti geneticky podminéna. Lidé
pracujici ve stresovych podminkdch maji hypertenzi Castéji nez ti, ktefi pracuji
Vv klidnych podminkéch. Niz8i socioekonomické postaveni je v primyslové rozvinutych
zemich spojeno s vy$$im vyskytem hypertenze, jeji hor$i kompenzaci a nizsi adherenci
k1écbe (2, s. 108). U nemocnych v niz§im socioekonomickém postaveni mize byt
ptekazkou lécby cena antihypertenziv, tito nemocni mohou zménu Zzivotniho stylu
spojenou se zménou dietnich zvyklosti povazovat za financn€ narocnou. Kromé
omezeni soleni nemocnym totiz doporuCujeme dietu s vysokym podilem ovoce,
zeleniny a nizkym obsahem mlééného tuku — tzv. DASH dietu (Dietary Approaches to
Stop Hypertension). Nemocni vSak maji byt edukovani, Ze nékteré zmény Zivotniho
stylu jsou zadarmo ¢i je diky nim dokonce mozno uSetfit, coz se tyka napt. zanechani
koufeni ¢i omezeni pifijmu alkoholu. Zména zivotniho stylu téz mutze vést k redukci
antihypertenzni medikace a tim opét k finan¢ni Gspote (95).

K endogennim vlivim patii poruchy endogennich regulacnich mechanismi spolu
s metabolickymi odchylkami. Na vzniku a udrZovani hypertenze se miize podilet jak
centrdlni, tak periferni sympaticky nervovy systém. Tento systém zplisobuje
vazokonstrikci, podporuje retenci sodiku ledvinami a strukturdlni zmény cév a srdce
vcetné¢ hypertrofie levé komory srde¢ni. Nerovnovdha mezi vazokonstrikénimi a
vazodilataénimi humordlnimi plisobky muize téZ byt patogenetickym mechanismem
vedoucim ke vzniku hypertenze, vyznamnou roli mezi nimi hraje beze sporu systém
renin - angiotenzin - aldosteron (RAAS). Vlastnim ucinnym efektorem tohoto systému
je oktapeptid angiotenzin II, ktery diky aktivaci receptoru typu ATI1 zplsobuje
predev§im vazokonstrikci, stimulaci sekrece aldosteronu, zvySeni aktivity sympatiku,

renalni retenci sodiku a stimulaci bunééného rustu (2, s. 110).

16



1. 1.3. Patofyziologie hypertenzni choroby

Na pocatku HCH nalézdme hyperkinetickou cirkulaci se zvySenym minutovym
srde¢nim vydejem, tento se vSak pozdéji diky baroreflexnim mechanismtim normalizuje
a vysoky TK je udrzovan vysokou periferni cévni rezistenci. Tento vzestup periferni
zméné obsahu sodiku a vody v butikach stén arteriol a arterii méni pomér lumina cév
k $ifi jejich stény (,,wall to lumen ratio®). Dal§i zmény v cévach jsou jiz strukturalni —
cévni sténa hypertrofuje a remodeluje se. Tyto zmény jsou prokazatelné pii
ultrazvukovém vySetieni, které prokazuje zménu tlouStky intimy a medie (,,intima
media thickness®, IMT). V této fazi je periferni cévni rezistence zvySena jiz trvale.
Vedle IMT a pomé&ru lumina cév k §ifi jejich stény hraje ve vSech stadiich hypertenze
vyznamnou roli téz funkce endotelu a hladkého svalstva cév. Funkci cév ovliviuji
jednak cirkulujici vazopresorické latky, ke kterym patii napf. katecholaminy,
angiotenzin II a endotelin), dale vSak téz lokalni pisobky vznikajici v endotelu a sténé
cév. Sténa cévni u hypertonika produkuje méné vazorelaxaéné piisobiciho EDRF/NO
(,,endothelium-derived relaxing factor/nitric oxide*) a dilatuje se pfi zvySeni pritoku ¢i
pii stimulaci acetylcholinem méné nez u normotonika. Oproti tomu je produkce
cirkulujicich vazopresorickych latek u hypertonika zvySend, coz plati pfedevSim pro
endotelin.

Pfi vzniku ptfedCasné aterosklerdzy a dalSich organovych komplikaci hraje u nemocnych
s hypertenzi klicovou roli endotelialni dysfunkce (3, s. 421). Na vzniku endotelialni
dysfunkce se podileji jak vlivy mechanické, k nimz patii zvySeny TK a turbulentni
krevni proud, tak vlivy biochemické, zejména angiotenzin II, katecholaminy,
hyperlipoproteinémie a koufeni (12, s. 139).

HCH piedstavuje spolu s diabetes mellitus, hyperlipidémii a koufenim jeden
z nejvyznamnéjSich rizikovych faktori aterogeneze, ateroskleroza je pii HCH
akcelerovana a k aterosklerotickym komplikacim dochézi nejcastéji v srdci, mozku a
ledvinach (3, s. 424). Vzhled pokrocilé¢ ateroskler6zy korondrnich tepen ilustruje

obrazek ¢. 1.
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Obr. 1. Pokrocild aterosklerdza koronarnich tepen (vlevo aterotrombdza) — ilustracni

foto — laskavé poskytl prof. MUDr. J. Bultas, CSc.

Ateroskler6za tepen a tepének postihuje vyznamné ledviny a vede zde ke vzniku
benigni nefrosklerdzy. Benigni nefrosklerdza se projevuje omezenim glomerularni
filtrace, proteinurii, erytrocyturii, hyperurikémii a pozdéji i RI.

U maligni hypertenze vSak dochazi k tzv. maligni nefrosklerdze, kterd je provazena
fibrinoidni nekrozou arteriol s odpovidajicim mocovym nalezem a rychlym rozvojem
rendlniho selhani (12, s. 140), dale téz k pfiznakiim extrarenalnim, ke kterym patii
zejména encefalopatie, poruchy kognitivnich funkci, poruchy védomi, zmény na o¢nim
pozadi az neuroretinopatie a levostranné srde¢ni selhani (3, s. 414). Vztah hypertenze a
renalniho postizeni je oboustranny, rendlni parenchymatdézni postizeni vede totiz
vétsinou k hypertenzi a naopak, nelécend hypertenze vyrazné zhorSuje progresi
renédlnich patologickych zmén a vyvoj RI (3, s. 421). Jak hypertenze, tak rendlni
onemocnéni jsou silnymi KV rizikovymi faktory, prognéza rendlnich funkci je vyrazné
zavisla na TK, at’ uz je rendlni onemocnéni pfic¢inou ¢i nasledkem hypertenze (15).
Ukazalo se, Ze dulezitou roli pfi vazodilataci a regulaci TK hraji natriuretické peptidy,
jejichz degradaci lze blokovat metalo-endopeptiddzami. Tento postup dnes jiz naSel
uplatnéni v 1écbé hypertenze i1 srdecniho selhdni.

Pokud je TK zvySen delsi dobu, fadoveé nékolik mésicti, dojde ke vzniku hypertorfie
levé komory srdecni (LKS), kterda byva casto provdzena znamkami diastolické
dysfunkce. Pfi vzniku hypertrofie LKS se kromé zatéze vyvolané TK uplatfiuji i dalsi
faktory, ke kterym patii geneticky faktor, pohlavi, Groven stimulace sympatiku,
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stimulace RAAS, nékteré rustové faktory a proto-onkogeny (napf. insulin-like growth
factor, IGF), ptivod soli, inzulinova rezistence, alkohol, télesny habitus, obezita, krevni
viskozita a volumova zatéz. Piisobky angiotenzin II, endotelin-1 a aldosteron podporuji
v myokardu proliferaci fibroblasti, ristovy hormon a tyroxin pak ptispivaji k proliferaci
myocytl. Tak dochézi pti hypertrofii LKS kromé hypertrofie myocyti téz k progresivni
myofibréze vedouci k poruse diastolické funkce LKS. Je prokazano, ze koncentricka
hypertrofie LKS predstavuje nejvyssi riziko KV komplikaci, tedy nédhlé smrti, srdecniho
selhani a infarktu myokardu. KV riziko se u hypertonikti dale zvySuje zejména
kombinaci HCH s koufenim, hyperlipoproteinémii a DM. Pokud ejekéni frakce LKS,
kterou hodnotime nejcastéji echokardiograficky, klesne pod 40 %, pak hovoiime o
systolické dysfunkci LKS. K této poruSe LKS vede zpravidla kombinace hypertenze
s ICHS, zejména s prodélanym infarktem myokardu, systolickou dysfunkci LKS bez
ICHS ma v soucasné dobé jen malo hypertonikii. Zivotni prognéza (,,prognosis quod
vitam*) je u nemocnych s chronickym srde¢nim selhanim vyvolanym systolickou
poruchou LKS podstatné hor$i neZ u nemocnych s diastolickym srde¢nim selhanim, u
vétSiny nemocnych se vSak vyskytuje kombinace téchto poruch. Kromé akcelerace
koronarni aterosklerozy se vSak se snizenim koronarni rezervy a se stenokardiemi
muzeme u hypertoniki setkat i pfi normalnim koronarografickém nélezu. Tento nalez je
zpiisoben hypertenznimi zménami v drobnych koronarnich arteriolach, hypertrofii LKS,
kterda vede krarefikaci arteriol, a prodlouZenim difuzni drahy pro kyslik kvuli
hypertrofii LKS. Uvadi se, Ze koronarni rezerva je u hypertenze sniZzena az o 30 %.
Hypertrofie LKS mitiZe téZ vést k fibrilaci komor 1 k nahlé srde¢ni smrti. (2, 127).
Morfologické poskozeni zejména cév myokardu se muze klinicky projevit anginou
pectoris, duSnosti a arytmiemi, zejména sifiovymi, hypertenze piedstavuje nezavisly
rizikovy faktor pro zménu paroxysmalni fibrilace sini v persistujici (16).

U hypertonikit lze na ocnim pozadi nalézt zndmky hypertenzni retinopatie az
neuroretinopatie, v ptipadé maligni hypertenze i edém papily (12, s. 141). Edém papily
patii spolu s hemoragiemi nebo exsudaty ke znamkam pokrocilé retinopatie, kterou
fadime k manifestnim KV onemocnénim (1). Postizeni cév mozku pii HCH se akutné
projevi CMP, ischemickou ¢i krvacivou (1, 2, s. 181, 3, s. 443), postiZzeni chronické pak
vaskularni demenci (5). Aterotrombozu zpusobujici cévni uzdvér a ischémii mozku
ilustruje obrazek €. 2. Riziko CMP je u hypertonikl 5x vyS$$i neZ u normotonikii (12, s.

a trval¢ invalidity (17). Kromé& postizeni tepenného mozkového fecisté¢ mize byt HCH
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téz jednim ze spoustécich momentli vzniku trombozy mozkovych splavii. Toto cévni
onemocnéni je sice vzacngjs$i nez postizeni mozkovych tepen, jeho diagnostika je vSak
vzhledem Kk pestré symptomatologii obtizna (18). Hypertenze muze byt téz
vyvolavajicim momentem vzniku flebotrombdézy u vrozené anatomické anomalii
levostrannych panevnich cév, tento stav je znam pod nazvem Maytv - Thurneriv

syndrom (19).

Obr. 2. Cévni aterotromboticky uzaveér zapfticinujici fatdlni mozkovou ischémii -

ilustra¢ni foto — laskavé poskytl prof. MUDr. J. Bultas, CSc.

1. 1. 4. Prevalence a incidence hypertenzni choroby

HCH se zejména v primyslové vyspélych zemich vyskytuje u jedné cCtvrtiny az
poloviny populace (1, 4, p. 271), ve véku nad 50 let timto onemocnénim obvykle trpi
vice nez 50 % obyvatel (2, s. 49). Prevalence HCH je zavisla na véku, pohlavi a rase, je
vys$§i u muzi s vyjimkou nejstar$i vékové kategorie nad 64 let (2, s. 49). Jak hodnota
systolického, tak diastolického TK v dospélosti stoupa s vékem (2, s. 44). Vice nez
polovina lidi ve véku 60 - 69 let trpi HCH, ve v€ku 70 let a vice jsou to pfiblizné tii
ctvrtiny (5). Podle studie NHANES (National Health and Nutrition Examination
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Survey) zlet 1999 — 2004 trpélo ve Spojenych statech americkych (USA) HCH
vyzadujici 1écbu vice nez 50 miliéont obyvatel (5), prevalence HCH korigovana na vék
je zde nejvyssi u Cernochi nehispanského ptivodu, dale u bélochii nehispanského
puvodu a pak u americkych ob¢ani pivodem z Mexika (2, s. 49).

V Ceské republice (CR) trpi HCH odhadem 1 - 1,5 miliénu obyvatel (2, s. 187).
Prevalence HCH se v CR v dospélé populaci ve véku 25 - 64 let pohybuje kolem 35 %
se zietelnym nartstem ve vysSich vékovych skupinach (1). Povzbudiva je analyza
trendii v prevalenci hypertenze, antihypertenzni terapie a hypertrofie levé komory
srdeéni (LKS) dle elektrokardiogramu (EKG) v populaci Framinghamské studie
v letech 1950 — 1999 (Framingham Heart Study, FHS). Dle této analyzy klesa
prevalence hypertrofie LKS spolecné s poklesem prevalence hypertenze diky
antihypertenzni 1é¢bé (2, s. 126). Na dynamiku onemocnéni v populaci ukazuje
incidence, ktera v pripadé HCH podobné jako prevalence nartsta s vékem. Roc¢ni
incidence HCH je obvykle 1 - 2 % ve druhé a tieti dekad¢ zivota, ale 4 - 8 % mezi 60. a
70. rokem Zivota. V prvni poloviné zZivota je incidence HCH obvykle vySs$i u muZzd,
vV pozdgjSich letech tomu byva naopak. Incidence HCH je kromé& veéku a pohlavi
V tésném vztahu k télesné hmotnosti a distribuci télesného tuku, dle vysledkt vétSiny
studii nadvaha zvySuje incidenci HCH 2 - 6%, ptfi¢inou vys$i incidence je také excesivni
konzumace alkoholu a soli a pokles fyzické aktivity. Pokud dojde v populaci k omezeni
spotieby soli a alkoholu, lidé sniZi svoji té€lesnou hmotnost a zvysi fyzickou aktivitu,

projevi se to snizenim incidence HCH (2, s. 50).

1. 2. Diagnostické metody uzivané pri hypertenzni chorobé

1. 2. 1. Anamnéza, fyzikalni a elektrokardiografické vysetreni

Pfi odbéru rodinné anamnézy patrame zejména po vyskytu hypertenze, diabetes
mellitus, dyslipidémie a pfedcasném vyskytu ICHS, CMP a renalniho onemocnéni (4, p.
276). KV rodinnd anamnéza je pozitivni, pokud se KV choroba objevila u muzskych
pifimych ptibuznych ve v€ku niz§im nez 55 let a u pfimych piibuznych Zenského
pohlavi ve véku niz$im nez 65 let (5, 3, s. 421). HCH u jednoho nebo u obou rodicu
probanda nachézime u esencialni hypertenze asi v 60 % (3, s. 421).

Pii odbéru osobni anamnézy zjistujeme trvani HCH a piedchozi hodnoty TK,

zjistujeme cilené eventuelni pfitomnost dalSich kardiovaskularnich onemocnéni,
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dyslipidémie, DM, onemocnéni ledvin, bronchidlniho astmatu a dny, patrdme po
eventuelnich pfiznacich sekundarni hypertenze. Déle zjistujeme lékovou anamnézu
vcetné eventuelniho uzivani 1€kt a latek zvySujicich TK, ke kterym patii z 1€ka napf.
oralni kontraceptiva, steroidy, nesteroidni antiflogistika, sympatomimetika, nazalni
dekongescencia, cyklosporin a erytropoetin, z ostatnich latek pak lékofice, amfetaminy
a kokain (3, s. 422, 4, p. 276). Zajimaji nas téz zivotni zvyklosti nemocného; ptime se
na piijem tuku, zejména Zivocisného, piijem kuchynské soli a alkoholu, na fyzickou
aktivitu a vahovy piirastek od dosazeni dospélosti. Nelze zapomenout na koufeni
tabaku, zejména cigaret, pti odbéru osobni anamnézy abusus tabaku kvantifikujeme (4,
p. 276, 5). Na sekundarni hypertenzi pomyslime, pokud pro ni mohou svédcit dosavadni
vySetfeni a tize hypertenze, pokud je antihypertenzni medikamentézni 1écba malo
ucinnd, pokud se dosud dobtfe kontrolovand hypertenze zneznamého divodu
zdekompenzuje a pokud se hypertenze objevi nahle (5). Labilni ¢i paroxysmalni
hypertenze s epizodami cefaley, palpitace, uzkosti, bledosti a pocenim vyvolava
podezieni na feochromocytom (2, s. 655, 5), epizody svalové slabosti a tetanie mohou
svédCit pro hyperaldosteronismus (2, s. 186, 642). Nemocného se téz dotazujeme na
eventuelni obtize, které mohou svédcit pro kardidlni onemocnéni (bolesti na hrudi,
dusnost, palpitace a otoky kolem kotnikil), na eventuelni projevy poruch centralniho
nervového systému (motoricky deficit, dysartrie, opakovana cefalea s vertigem, poruchy
vizu a jiné), na symptomy renalniho onemocnéni (opakované dysurie, polakisurie,
strangurie, polyurie, nykturie, zmény zbarveni moce ¢i tlakové bolesti v bedrech), na
projevy ICHDK (chladné koncetiny, koZni léze na koncetinach, klaudikace) a na
epizody kasle a duSnosti pii bronchidlnim astmatu (3, s. 421). Co se tyCe ptiznaki
samotné hypertenze, je pozoruhodné, Ze zna¢ni ¢ast nemocnych nemd subjektivni
obtize zadné, a to i v pfipad¢ t€Zké hypertenze. Je potieba téZ zdlraznit, Ze korelace
mezi vy$i TK a intenzitou ¢i frekvenci subjektivnich obtizi neexistuje (3, s. 422, 13, s.
143). Pt1 dal§im vySetiovani hypertonika je téZ samoziejmy odbér alergické anamnézy.
Pii odbéru gynekologické anamnézy nas zajima eventuelni vyskyt hypertenze
Vv téhotenstvi, vyskyt EPH gestdzy nazvané podle zakladnich symptomi (edémy,
proteinurie a hypertenze), syndromu HELLP (zkratka tvofend pocateCnimi pismeny
anglickych nazvi hlavnich symptomi — ,hemolysis, elevated liver enzymes, low
platelets”, cili hemolyzu, zvySené jaterni enzymy a trombocytopenii), zpusob

antikoncepce a eventuelni pfed€asna menopauza (3, s. 421).
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V ramci fyzikalniho vySetfeni je nemocny zméfen, zvazen a je u né¢ho stanoven index
télesné hmotnosti, tzv. ,body mass index“ (BMI — pomér télesné hmotnost
v kilogramech k vySce v metrech umocnéna na druhou). BMI nad ¢i roven 25 kg/m?
sved¢i pro nadvahu, nad ¢i roven 30 kg/ m? pak pro obezitu. Pfinosné je téz zméfit
obvod pasu, kdy je za zvySenou poklddana hodnota nad 102 cm u muzt a nad 88 cm u
Zen (2,s. 187, 5).

Pti vlastnim fyzikalnim vySetfeni se zaméfujeme na eventuelni piiznaky sekundarni
hypertenze, organového poskozeni a patrame po visceralni obezité. Nalezneme-li jiz pti
aspekci zndmky akromegalie ¢i Cushingova syndromu (centralni obezitu, poruchu
glukézové tolerance, purpurové strie a jiné¢), soudime na hypertenzi sekundérni.
Nalezneme-li pti aspekci pokozky znamky neurofibromatézy, usuzujeme na
feochromocytom. Nélez arcus corneae, xantelasmat a xantoml vzbuzuje suspekci na
dyslipidémii (3, s. 422). Na krku vySetfujeme aspekéné i palpacné Stitnou zlazu a
karotické tepny. Fyzikéalni vysetfeni vSak ma zahrnovat palpaci vSech pfistupnych
tepen, kromé karotickych tepen auskultacn€ vySetiujeme 1 abdominélni aortu, jeji vétve
V epigastriu a femoralni tepny. Pfi fyzikalnim vySetfeni hodnotime tider hrotu, srde¢ni
frekvenci (SF) a eventuelni poruchy srdeéniho rytmu, patrame po eventuelnim
galopovém rytmu a po Selestech v prekordiu. Pfi suspekci na arytmii métime SF
minimalné po dobu 30 sekund ¢i déle (2, 186). Ve Framinghamské studii (Framingham
Heart Study, FHS) znamenala klidova SF 83/min vyznamné vys$i riziko smrti a KV
ptithod nez SF nizsi (5). Nalez chripkt pii auskultaci plic nuti myslet na moznost
levostranného srdecniho selhani. Palpacni nalez objemné a tuhé rezistence pii palpaci
bficha nemusi byt zapficinén jenom tumorem, ale téZ polycystickymi ledvinami, pfi
auskultatnim nalezu Selestu Vv pravém ¢i levém epigastriu myslime na moZnost
renovaskularni hypertenze (2, s. 187, 3, s. 422). Na tuto formu sekundarni hypertenze
myslime téZ tehdy, pokud se hypertenze objevi pfed 30. rokem véku, zejména pii némé
rodinné anamnéze, pokud se vyznamna hypertenze objevi po 55. roce véku, pii
akcelerované ¢i rezistentni hypertenzi, v ptipadé nahlych rekurentnich plicnich edém,
u rendlniho selhdni po terapii inhibitorem angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE-
inhibitor, ACE-i) ¢i blokatorem angiotenzinového receptoru (ARB) ¢i u renalniho
selhani z nejasné pficiny zvlasté tehdy, pokud neni pfitomna proteinurie (5). Pokud je
tep na femoralnich tepnach opozdény ¢i chybi a soucasn¢é nachézime systolicky Selest
na srdci, myslime na koarktaci aorty. V pifipadé této formy sekundarni hypertenze

nalézdme vysoké hodnoty TK jen na hornich, nikoliv vSak na dolnich koncetinach.
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Jednostranny ¢i oboustranny ndlez systolického Selestu nad femoralni tepnou nebo
chybéni, zeslabeni ¢i asymetrie pulzaci na perifernich tepnach byvaji znamkou ICHDK,
periferni otoky na dolnich koncetinach nalézame pii pravostranném srde¢nim selhani (2,
s. 186). V ramci fyzikalniho vysetieni provadime téz orienta¢ni neurologické vySetieni
(5).

O metodice méfeni kazualniho TK bude pojednano v podkapitole 1.2.4, dalsi moznosti
méieni TK budou probrany v podkapitolach 1. 2. 5. a 1. 2. 6.

K dal$im povinnym vySetfenim patii vySetfeni elektrokardiografické (EKG), které by
mélo byt opakovano vzdy 1x rocné (1). EKG predstavuje nejjednodussi metodu
verifikace hypertrofie LKS dosahujici az 60% senzitivity. K verifikaci hypertrofie LKS
se uziva Sokolowlv - Lyonlv index, index McPhie a Cornellovo kritérium, podminkou
spravného stanoveni ,,voltdZovych® kritérii (zaloZzenych na velikosti kmiti R a
S v jednotlivych svodech, ptipadné na jejich souctech) je spravna velikost cejchu (2, s.
188). Obecné EKG rozpozna jen téz§i stupné hypertrofie LKS, jde vSak o klinicky
vyznamny nalez, nebot’ pfitomnost EKG znamek hypertrofie LKS je nezavislym
rizikovym faktorem KV ptihod a znamené pro nemocného stejné riziko jako prodélani
infarktu myokardu (2, s. 122-130, 4, p. 276-277). EKG mize ve fazi repolarizace
prokézat téz ptetizeni levé komory (,,strain®). Nalez tohoto pietiZzeni zvySuje riziko
vzniku ischémie a arytmii (4, p. 277). Vysetieni doporucovand u HCH jsou souhrnné
uvedena v tabulce 4 (1, 2, s. 28, 13, s. 142). Stabilizované hypertoniky staci klinicky
kontrolovat jednou za 3 mésice, na pocatku 1écby, pfi zméné antihypertenzni medikace,
u komplikovanych ¢i nevyrovnanych stavii provadime klinické kontroly castéji, tedy

jedenkrét za 4 — 6 tydna (2, s. 187).

Tab. 4. VySetfeni u arterialni hypertenze

Nutnd u vSech hypertonika Vhodna u nekterych skupin

Anamnéza v¢etné rodinné a gynekologické | TK v domécim prostiedi a AMTK

Fyzikalni vySetieni vCetné palpace a Pomeér TK kotnik/paZe

auskultace perifernich tepen

TK vsedé¢, vstoje na obou hornich Ultrazvukové vysetieni karotickych
koncetinach pii 1. vySetieni tepen
Vysetteni moc¢e a mocového sedimentu Echokardiografie
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Sérovy kreatinin, natrémie, kalémie, Proteinurie kvantitativn€ — v pfipadé

urikémie, glykémie pozitivity vysetfeni testovacimi prouzky

Vypoctenad glomerularni filtrace (podle O¢ni pozadi u zavazné hypertenze

Cockrofta-Gaulta* ¢i MDRD**)

Mikroalbuminurie (testovacimi prouzky)* * | Glykemicka kiivka v ptipade glykémie

* nala¢no nad 5,6 mmol/l

Lipidogram (celkovy cholesterol, HDL- Vysetteni aortalni (karotidofemoralni)
cholesterol, LDL-cholesterol, triglyceridy) rychlosti pulsové viny v ptipadé¢
dostupnosti

Hemoglobin, hematokrit
EKG

Legenda k tabulce 4:

* vypocet glomerularni filtrace GF - clearance kreatininu (Cl kreat.) - podle Cockrofta-
Gaulta: Cl kreat. (ml/s) = (140 - v€k) x télesna hmotnost/49 x sérovy kreatinin
v umol/l (u zen vypoctenou hodnotu znasobime faktorem 0,85).

** MDRD - (Modification of Diet in Renal Disease) — odhad GF na zakladé
matematického vypoctu dle pfislusného vzorce (mdrd.com)

4% v ptipad¢€ pozitivity mikroalbuminurie (MAU) je nutné vySettit mikroalbumin v
prepoctu na kreatinin v moc¢i (mg albumin/g kreat.).

LDL- cholesterol = low-density lipoprotein cholesterol

1. 2. 2. Laboratorni vySetreni

Pomocna laboratorni vySetieni povinnad u vSech nemocnych s HCH uvadi tabulka ¢. 4.
Jde o screeningova vySetfeni, kterd eventudlné¢ doplitujeme o dals$i vhodna vySetieni,
nebot’ vzhledem kvelkému poctu hypertoniki nelze vSechna znama vySetfeni
k rozliseni esencialni a sekundarni hypertenze provadét. Detailngjsi vySetieni
provadime u mladSich nemocnych a pfi rychlém vzniku HCH. Hypertonici, u kterych je
vyslovena suspekce na sekundarni hypertenzi, by méli byt vySetfeni na specializovaném
pracovisti s moznosti podrobnéjSich vySetieni, vCetn¢ laboratornich hormonalnich

vysetieni (renin, aldosteron, kortikosteroidy, adrenokortikotropni hormon — ACTH,
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somatotropni hormon — STH, inzulin, katecholaminy a jejich metabolity v moc¢i) (2, s.
188, 3, s. 422-423, 7).

Vysetfeni moce a mocového sedimentu slouzi zejména jako screeningové vysetieni
onemocnéni ledvin, popt. vyvodnych cest mocovych, timto vySetfenim lze téz odhalit 1
novy zachyt diabetes mellitus (4, p. 276).

Laboratorni  néalez  hypokalémie pifi  hypertenzi vede k podezfeni na
hyperaldosteronismus. Soucasnd americkd doporuceni doporucuji vysetfit i hladinu
kalcia v séru, nebot’ nalez hyperkalcémie budi podezieni na hyperparatyre6zu. Dle
téchto doporuc¢eni mize byt onemocnéni piistitnych télisek jednou z pficin hypertenze
(5). Hyperurikémie definovand hodnotou kyseliny mocové v séru vyssi nez 416 umol/l
byva Castym nalezem u nelécenych hypertoniki a koreluje s vyskytem nefrosklerdzy (4,
p. 277).

Hodnota hemoglobinu byva snizena v ramci sekundarni anémie pii chronické RI (12, s.
636, 13, s. 624). Nalez zvySené hodnoty hemoglobinu v t€hotenstvi miize svéd¢it pro
hemokoncentraci, kterd podporuje diagnézu gestacni hypertenze, naopak nizka hodnota
muze v gravidité¢ znamenat vazny a alarmujici ptiznak hemolyzy (20).

Znalost lipidogramu je nezbytnd k ur€eni celkového KV rizika a pro rozhodnuti o
eventuelni hypolipidemické 1écbé. Odbér krve na vySetteni lipidogramu je tieba provést
po 9 - 12 h la¢néni (5).

Snizeni glomerularni filtrace velmi vyznamné koreluje s KV morbiditou i mortalitou.
Dokonce 1 malé snizeni glomeruldrni filtrace zvySuje KV riziko. Hodnota sérového
kreatininu miize glomerularni filtraci nadhodnocovat (5). Miru glomerularni filtrace
zjiStujeme nepiimo urcenim clearance kreatininu. Tuto veli¢inu lze zjistit napt. podle
Cockrofta-Gaulta pomoci vzorce (viz legenda k tabulce ¢. 4), jinak lze téZ pouzit
nomogram vytvofi pomoci tohoto vzorce (21, s. 25).

Zvysené KV riziko predstavuje 1 ndlez zvySené MAU, a to 1 pfi normalni glomerularni
filtraci (5). Existuji dostatecné dikazy, Ze MAU je senzitivhim markerem organového
poskozeni nejen u diabetikl, ale i u hypertonikti (4, p. 278). Studie PREVEND
(Prevention of Renal and Vascular End Stage Disease Study) prokazala v obecné
populaci vztah mezi MAU a KV i ne-KV mortalitou (22). Je jiz dlouho znamym
faktem, ze nalez zvySené MAU u diabetikii 1. 1 2. typu ptedurCuje vyvoj diabetické
nefropatie. Diabetici 1. typu se zvySenou MAU jsou povazovani za osoby s vysokym

KV rizikem (1).
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1. 2. 3. Zobrazovaci metody

Echokardiografické vySetfeni je vhodné u nékterych skupin hypertonikl (viz tabulka ¢.
4) Provadét toto vySetfeni k prikazu hypertrofie LKS by sice bylo vhodné u vsech
hypertonikii, vzhledem k prevalenci hypertenze to vSak neni ekonomicky tnosné (1).
Nicmén¢ studie potvrdily, Ze bez echografického vySetieni ke zjisténi hypertofie LKS a
ztlusténi stény spolecné karotické tepny ¢i pfitomnosti aterosklerotického platu je az u
50 % hypertonikli chybn¢ ur¢eno KV riziko jako nizké ¢i primérmé (4, p. 276).
u 15 — 20 % hypertonikt, kdezto EKG jen u 3 % (2, s. 127). Echokardiografie dovede
v soucasné dobé¢ posoudit nejen systolickou a diastolickou funkci LKS, tloustku zadni
stény levé komory a mezikomorového septa, velikost levé komory, sin€ a kotene aorty,
ale 1 charakteristiku tkani (2, s. 127). Toto vySetfeni je doporuceno provadét v piipade
hypertenze jednou za 2 roky, pfi zménach klinického stavu vSak i diive (1).
Echokardiografické vysetfeni je uzite¢né doplnit echografickym vysSetfenim karotickych
tepen a tak riziko hypertonikii stratifikovat ptesnéji. Bylo opakované prokdzano, ze
méfeni indexu intima-media a detekce aterosklerotického platu pii tomto vySetfeni
predikuje jak cerebrovaskularni, tak kardiovaskularni morbiditu (4, p. 277).
Rentgenologické (RTG) vySetieni srdce a plic (zadoptedni snimek) je doporucovano pii
téz81 hypertenzi, suspektni sekundarni hypertenzi, souasné ICHS a pfi chlopennich
vadach zejména na aortalni chlopni (3, s. 422).

K diagnostice suspektni renovaskularni hypertenze jsou indikovana vySetfeni
neinvazivni, jako je scintigrafické vysetfeni ledvin s ACE-i, duplexni echografie, dale
eventuelné magnetickd resonance (magnetic resonance imaging, MRI) soucasné
s angiografii (5). Suspekci na tuto formu sekundarni hypertenze vzbuzuje kromé stavii
uvedenych v kapitole 1. 2. 1. téz unilaterdlni ndlez malé ledviny pii echografickém
zlatym standartem — zlstava renalni angiografie, samotna vSak neni pro svou invazivitu
a riziko komplikaci doporuc¢ovana (4, p. 279, 5, 13, s. 619).

Standardnim vysetienim nemocnych s CMP je vypocetni tomografie (computed
tomography, CT), tuto vSak v soucasnosti stale vice nahrazuje MRI, ovSem s vyjimkou
promptni diagnostiky intrakranidlniho krvaceni (4, p. 278). MRI s difuzné-vazenym
zobrazenim muze identifikovat mozkovou ischémii béhem minut po cévni okluzi. MRI
se sekvencemi FLAIR (fluid attenuated inversion recovery) dovede odhalit 1épe nez CT

drobné lakunarni mozkové infarkty, které jsou zodpovédné za poruchu kognitivnich
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funkci (4, p. 278). Kmanifestnim KV onemocnénim patii téZ postizeni perifernich
tepen vcetné¢ ICHDK, pfi suspekci na toto onemocnéni z anamnézy a fyzikalniho
vysetieni je doporucovana duplexni sonografie a dale eventuelné angiografie spojena
s vypocetni tomografii (CT-AG) ¢i invazivni angiografické vysetieni (23, 24, 25, 26,
27). Pro ilustraci uvadim nalez pokrocilé ICHDK ovétené pomoci CT-AG — viz obrazek

&3 (A+B).

Obr. 3 A. CT-AG pokro¢ilé ICHDK — 3D zobrazeni (RTG odd. Nemocnice C. B., a.s.)

CT/503/05g

20 Jun 2008
12:32:09

kVP:120
mA:
5

Vitrea®
WIL:308/221
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Obr. 3 B. Totéz CT-AG pokrocilé ICHDK zobrazujici kalcifikace v panevnim tepenném
fecisti (RTG odd. Nemocnice C. B., a.s.)

(CT/501/1Fuk Zdonek

1. 2. 4. Méreni krevniho tlaku v ordinaci

Spravné méfeni TK je podminkou ,,sine qua non®, tedy podminkou nezbytnou pro
diagnostiku a uspéSnou kontrolu hypertenze. TK métfeny v ordinaci lékafe se nazyva
kazualnim ¢i pftilezitostnym TK a jeho hodnota byva obvykle vyss$i neZ hodnoty TK
naméfené jinde (2, s. 58). Jako zlaty standard pro méfeni kazualniho TK se stale
pouziva rtut'ovy tonometr s ptiméfené dlouhou a Sirokou manzetou (1), v souc¢asné dobé
jsou vsak tyto pfistroje vzhledem k mozné kontaminaci zivotniho prosttedi rozlitou rtuti
nahrazovany pfiistroji s aneroidem ¢i pfistroji elektronickymi (5), v né€kterych
evropskych zemich jsou rtutové pfistroje jiz dokonce zakazany (2, s. 66). Kazdy pfistroj
musi byt validizovan a jeho spravnost musi byt pravidelné kontrolovana (1, 5). Pfistroj s
aneroidem je ve srovnani se rtutovym manometrem méné piesny (2, str. 61). Z divodu
nepiesnosti nejsou téz doporucovany digitalni pfistroje mefici TK na prstech nebo na
zépestich (1). Soucasti tonometru je rtutovy ¢i aneroidni manometr a nafukovaci

systém, k auskultaci tzv. Korotkovovych fenomént uzivame fonendoskop.
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Korotkovovy fenomény jsou zvuky produkované pulsovymi vinami, sviij ndzev dostaly
po ruském Iékati, ktery v roce 1905 poprvé popsal auskultacni metodu méfeni TK.
Soucasti nafukovaciho systému je manzeta vyrabéna Vv razné délce i1 Sifce. Volba
manzety je velice dulezitd, pokud pouzijeme tzkou manzetu u osoby s pazi o velkém
obvodu, odecteme arteficialné¢ vyssi hodnoty TK, pokud pouzijeme naopak Sirokou
manzetu u osoby s pazi o malém obvodu, ziskdme hodnoty arteficidln¢ nizké. Kazdy
1ékar 1éCici hypertenzi by mél mit k dispozici kromé manzety ,,dospelé* (Sife 13 cm a
délky 30 cm), téZ manzetu ,,velkou dospélou* (Sife 16 cm a délky 38 cm), nejlépe vSak i
,malou dospélou” (Sife 10 cm a délky 24 cm). ,,Dospéla stehenni® manzeta je pak
nezbytna pro méfeni TK na dolnich koncetinach, coz hraje vyznamnou roli v
diagnostice koarktace aorty. Dolni okraj manZety ptilozené na pazi ma dosahovat 1 - 2
cm nad kubitalni jamku, membranu fonendoskopu pak ptikladdme pod dolni kraj
manzety nad brachialni arterii (2, s. 62). Osoba, u které TK méfime, musi nejméné 5 -
10 minut klidn¢ sedét, s nohama na podlaze, svou pazi ma mit podepfenou s manzetou
nasazenou V urovni srdce (2, s. 63, 5). Pokud bychom TK totiz méfili na pazi volné
visici podle téla, ziskali bychom hodnoty primérné o 8 mm Hg vyss§i nez na pazi na
urovni srdce (2, s. 63). 30 minut pfed méfenim by vySetfovanid osoba neméla cvicit,
koufit a pozivat kofein (5). Horni koncetinu, na které TK métime, nema svirat zadny
pevny odév. Sloupec rtuti musi byt ve svislé poloze, manZetu nafukujeme tak, aby doslo
k okluzi brachidlni arterie. Vzduch je z manzety vypoustén rychlosti 2- 3 mm Hg/s, pfi
prvnim objevu Korotkovovych fenoménii odecitdme systolicky TK a pfi jejich vymizeni
pak diastolicky TK (2, s. 63). Pfi prvni navstévé nemocného méfime TK na obou
pazich, pfi kontrolach pak méfime TK na té paZi, na které byl pifi vstupnim vySetieni
namefen TK vyss§i (1). ,,Screeningové méfime TK na pravé pazi (2, s. 63). Hlavni
zasady pripominaji ilustracni fotografie — obrazky ¢. 4 A a 4 B. Pied zacatkem méteni je
vhodné odhadnout systolicky TK palpacné, pti vlastnim meétfeni pak nafoukneme
manzetu na hodnotu o 30 mm Hg vysS§i, nez byla palpacné¢ odhadnuta systolicka
hodnota TK (2, s. 63-64). U hypertonikii métime TK pii kazdé navstéve 3x a fidime se
prumérem ze 2. a 3. méfeni (1, 2, s. 63). Méfeni opakujeme v intervalu 1 - 2 minut.
Hodnota TK ziskand prvnim métenim byva obvykle nejvyssi, naproti tomu rozdil mezi
2. a 3. méfenim byva jen minimalni. Prvni méfeni nebereme proto v Givahu a fidime se

primérem ze 2. a 3. méteni (2, s. 63).
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Xee

Obr. 4 A. Méfeni kazualniho TK — ,,screeningové” métime TK na pravé pazi, tato je

podepfena, manZeta umisténa na urovni srdce, jeji dolni okraj je 1 - 2 cm nad kubitélni

F

jamkou
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Obr. 4 B. M¢feni kazualniho TK — sloupec rtuti je ve vertikdlni poloze, manzeta

nafouknutd, membréana fonendoskopu ptilozena nad okludovanou brachialni arterii

Pfi prvnim méfeni méfime TK vsed¢ i ve stoje a na obou hornich koncetinach — viz
tabulka ¢. 4. Rozdil hodnot TK na hornich koncetinach do 10 mm Hg je povazovan za
fyziologicky a pokud takovyto rozdil zachytime, métime pii dalSich vySetfenich TK na
pazi, kde byla zachycena hodnota vyssi. TK na obou hornich koncetindch métime i pred
AMTK, pokud nalezneme rozdil hodnot TK do 10 mm Hg, pouzijeme k méteni TK pfi
AMTK nedominantni koncetinu. Pokud nalezneme rozdil vys$si, nasazujeme manzetu
pfistroje pro AMTK na koncetinu, kde byla naméfena hodnota TK vyssi.
»Screeningoveé” méfime TK na pravé pazi. Nalezneme-li rozdil hodnot TK na hornich
koncetinach vyssi neZ 10 mm Hg, pomysSlime na koarktaci aorty, na stendzu ¢i uzavér
nékteré periferni tepny ¢i dokonce na disekci aorty (2, s. 63).

Meteni TK vstoje je dilezité zejména u starSich hypertonik a hypertoniki s diabetes
mellitus, nebot’ u téchto skupin se castéji objevuje ortostaticka hypotenze. Méteni
provadime vstoje po jedné, resp. 5 minutich vzpifimené polohy, manZetu tonometru
umist'ujeme opét do urovné srdce a pazi podepirame jako pii méfeni vsedé. U mirné
hypertenze toto méfeni opakujeme v rozmezi 1 - 3 mésict, u hypertenze zavazné diive
(1). Kontrolu hypertenze 1ze vhodné¢ doplnit i domacim métenim TK, resp. 24 h AMTK,
o téchto metodach pojednéva podkapitola 1. 4. 2., resp. 1. 4. 3. U vétSiny osob ve
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vzptimené poloze systolicky TK o n¢kolik mm Hg klesa a diastolicky TK o n¢kolik mm
Hg stoupa. Pokles systolického TK je Castéjsi u osob se systolickou hypertenzi, pokles
nad 10 mm Hg byl pozorovan u 10 % osob starSich 65 let véku. To je divodem, pro¢ by
mél byt TK méfen u starSich osob ve vzpfimené poloze rutinné jesté¢ pied zahajenim
antihypertenzni terapie (2, s. 63).

U starSich nemocnych muize byt téz stanovena diagn6za HCH mylné, mluvime pak o
»pseudohypertenzi®“. Stane se to diky tomu, Ze starSi nemocni maji sklerotické a
kalcifikované tepny, brachidlni arterie je hmatnd i pii maximalnim nafouknuti manzety
a zméteny TK je pak nadhodnocen. Star$i nemocni maji obecné TK labilni, proto je
vhodné pred stanovenim diagnézy HCH ziskat vice hodnot kazualnich TK. U
nemocnych s arytmii, napft. s fibrilaci sini je potfeba pfi méteni TK vzduch z manzety
vypoustét pozvolna a provést nékolik méfeni, nebot’ systolicky TK za téchto okolnosti
velice kolisa.

U nemocnych po ablaci mammy s naslednym odstranénim axildrnich miznich uzlin ¢i
po jinych chirurgickych zékrocich na rameni a pazi a u nemocnych s arterioven6zni

fistuli se TK méfi na opacné horni koncetiné (2, s. 65).

1. 3. Celkové kardiovaskularni riziko

1. 3. 1. Celkové kardiovaskularni riziko — moznosti kvantifikace

KV onemocnéni ptredstavuji hlavni pfi¢inu umrti nejen v rozvinutych zemich, ale téz
celosvétové, na jejich etiologii se podili fada faktori jak ovlivnitelnych, tak
neovlivnitelnych.

K faktorim neovlivnitelnych fadime ve&k, pohlavi a faktory genetické, k faktorim
ovlivnitelnym patfi krom&€ HCH zejména hyperlipoproteinémie, koufeni, DM a
inzulinova rezistence, dale pak obezita a nedostatek fyzické aktivity (3, s. 565-568, 13,
S. 65-68). Odbornd doporuc¢eni pro diagnostiku a lé€bu hypertenze zakladala
dlouhodobé potiebu a druh 1é€by hlavné na hodnotach TK, tento pfistup stale zastavaji
soucasna americka doporuceni (5, 7). Jiz evropska doporuceni z roku 2003 zduraznila,
ze diagnostika a kontrola hypertenze mé zohledinovat celkové KV riziko (11). Tato
koncepce zohlednuje fakt, Ze samotné zvySeni TK je pfitomno u pouze malé Casti
populace hypertonikii, vétSina ma téz pridatné KV rizikové faktory. Je znamo, ze se

hypertenze a metabolické rizikové faktory navzdjem potencuji a soucasné zvysSuji
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celkové KV riziko vice, nez odpovida riziku souhrnu jednotlivych komponent. Také
cilové hodnoty TK jsou jiné u hypertonikl s vysokym KV rizikem neZ u nemocnych
s KV rizikem nizkym (7).

Celkové KV riziko se udava v téchto kategoriich: nizké, sttedni, vysoké a velmi vysoké
ptidatné riziko. Tato kategorizace je doporuCovana zejména pro svoji jednoduchost;
termin ,,pfidatné riziko* znamena riziko ptidané k riziku primérnému (7). Ke stanoveni
celkového KV rizika existuje nékolik metod a kazda z nich mé své vyhody i limitace,
vétsina z nich je zaloZena na Framinghamské studii — Framingham Heart Study (FHS -
4, p. 272, 7). Odborna Ceska doporuceni vychazeji z projektu SCORE (Systematic
Coronary Risk Estimation Project), ktery umoziuje na zaklad¢ znalosti pohlavi, veéku,
hodnoty systolického TK, celkového cholesterolu (¢i poméru celkového a HDL -
cholesterolu) a kutackych navyku urcit riziko fatalniho KV onemocnéni v nésledujicich
10 letech. Tabulky SCORE jsou zobrazeny na obrazku ¢. 5. Hodnoty KV rizika jsou
vys$i nez hodnoty odectené z tabulky SCORE u osob, které se vékem piiblizuji vyssi
veékove kategorii, u osob s preklinickymi znamkami ateroskler6zy, u osob s pozitivni
rodinnou anamnézou KV onemocnéni, u osob s nizkou koncentraci HDL - cholesterolu,

u osob s hypertriglyceridémii, u osob s porusenou glukézovou toleranci a u obéznich ¢i

vvvvv

vvvvv

renalnim onemocnénim, diabetici 2. typu a diabetici 1. typu se zvySenou MAU jsou
povazovani automaticky za nemocné s vysokym — a V piipadé kombinace vice
rizikovych faktord i velmi vysokym — KV rizikem (1, 2, s. 23-28). U nemocnych
uvedenych vySe se tedy tabulky SCORE nepouzivaji. Manifestni KV a rendlni

onemocnéni shrnuje tabulka €. 5.
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Tab. 5. Manifestni kardiovaskularni a renalni onemocnéni

Druh organu Konkrétni onemocnéni

Cévni onemocnéni mozku Ischemicka CMP, mozkové krvaceni, tranzitorni

ischemicka ataka

Postizeni srdce Infarkt myokardu, angina pectoris, stav po
koronarni revaskularizaci, chronické srde¢ni

selhani

Renalni postizeni Diabeticka a nediabeticka nefropatie, pokles
renalnich funkci (sérovy kreatinin u muzi nad
133, u Zen nad 124 pmol/l; proteinurie nad 300
mg/24 h)

Postizeni perifernich tepen

Pokrocila retinopatie Hemoragie nebo exsudaty, edém papily

Souhrn rizikovych faktort, které vyznamné zvySuje KV riziko a jehoz soucasti je ¢asto
hypertenze, nazyvame kardiometabolickym ¢i metabolickym syndromem (MS) (2, s.
532-544, 28). Nemocné s MS Ize tedy zatadit té¢Z do skupiny nemocnych s vysokym
rizikem. Synonymem MS je napf. Reavenliv syndrom, smrtici kvarteto ¢i metabolicky
syndrom X (29, s. 148). Rizikové faktory vyskytujici se u metabolického syndromu jsou
uvedeny vtabulce ¢. 6, pro diagnézu MS je nezbytna ptitomnost alespon tii
zuvedenych péti (2, s. 533). MS je onemocnénim s vysokou prevalenci, které se
vyskytuje po celém svété a které nalézame asi u jedné tietiny hypertoniki. Celkové KV

riziko je u MS vétsi, nez by odpovidalo prostému souctu jednotlivych rizik (28).

Tab. 6. Metabolicky syndrom

Abdomindlni obezita — Zeny: nad 88 cm Muzi: nad 102 cm

ur¢end podle obvodu pasu

Nizka HDL-cholesterol Zeny: pod 1,29 mmol/l Muzi: pod 1,03 mmol/l

Abnormalni glykémie nalano

TK nad 130/85

Hypertriglyceridémie nad 1,7 mmol/l
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K spravnému zhodnoceni KV rizika je potfeba znat i subklinicka organova poskozeni,
po kterych aktivné patrame zejména pomoci vySetfeni uvedenych v tabulce €. 4.

Nalez hypertrofie LKS znamend pro nemocného vyznamné zhorSenou prognézu, at’ uz
je tento nalez verifikovan pomoci EKG ¢i echokardiograficky.

Ztlusténi intimy - medie ¢i detekce aterosklerotického platu zjisténé echograficky na
karotidach predikuji vyskyt jak CMP, tak infarktu myokardu.

Aterosklerotické postizeni perifernich tepen dolnich koncetin lze zjistit v jeho
asymptomatické fazi pomérem kotnikového tlaku ku tlaku na pazi. Jde o vysetieni
jednoduché, avsak velice vyznamné z hlediska progndzy. Kotnikovy tlak se pro urceni
tohoto poméru urcuje pomoci dopplerovského vysetfeni. Nizky pomér kotnikového
tlaku k tlaku na pazi (ankle - brachial pressure index, ABI) piedstavuje zvySené KV
riziko, pfedevSim vzniku anginy pectoris, infarktu myokardu i CMP (2, s. 25, 27). Tento
pomér lze téz uzit k verifikaci ICHDK — ABI mensi nez 0,9 nachazime u 17 % muzu a
21 % Zen starSich 55 let (4, p. 1033).

K urceni rendlni funkce se pouziva vzorec dle Cockrofta a Gaulta a dle MDRD formule,
oba vzorce umoznuji odhalit snizeni renalnich funkci jesté¢ v dobé, kdy je hodnota
sérového kreatininu jesté¢ v norme (2, s. 25). Nezbytnou soucasti vySetfeni orgdnového
postiZeni je vySetfeni MAU. ,,Screening” na MAU nema byt rutinnim vySetfenim jen u
hypertonikid a u diabetikd 1. i 2. typu, ale t¢Z u nemocnych s MS i V pfitomnosti
vysokého normalniho TK (charakteristika vysokého normélniho TK viz tabulka ¢. 1).
Vysetfeni zamétend na detekci subklinickych organovych poSkozeni, tedy na poskozeni

cilovych organti, jsou shrnuta v tabulce €. 7 (1, 2, s. 25, 7).
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Tab. 7. PoSkozeni cilovych organt

Typ poskozeni

Priitkaz poskozeni

Hypertrofie levé komory srde¢ni

EKG: kritérium Sokolowa - Lyona
nad 39 mm, Cornellovo kritérium nad
2440 mm/ms

Echokardiografie: index hmnotnosti
LKS> 125 g/m?>umuzia> 110 g/m?

u zZen

Prikaz incipientni aterosklerdzy spolecné

karotické tepny

tloustka intima-media (IMT) nad 0,9

mm ¢i pfitomnost aterosklerotického

platu
Zvysena rychlost aortalni (karotidofemoralni) | nad 12 m/s
pulsové viny
Pomér kotnikového ku brachidlnimu TK pod 0,9

Mirny vzestup sérového kreatininu

115 - 133 pmo/l u muzt, 107 - 124

umol/l u zen

Nizké glomerularni filtrace

Dle MDRD: pod 60 ml/min/1,73m?
Dle Cockrofta-Gaulta: pod 60 ml/min

MAU

30 - 300 mg/24 h nebo pomer
albumin/kreatinin > 2,5 u muzu a >

3,5 mg/mmol u Zen
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Obr. 5. Tabulky SCORE k urceni desetiletého rizika fatdlniho KV onemocnéni v ¢eské
populaci — nahofe tabulka zaloZzena na hladiné celkového cholesterolu, dole na poméru

celkového a HDL - cholesterolu (1, 2, s. 24)

Cbr.1a
Hodnoty abscohiniha
rzflea BV jsou
180 vy nef hodnoty
1 & odeitend = tabullky
160 SOORE:
140 &7 |0 —u osch, které s=
Ti2o 4|5 |6 [T vigkem piibiEu)i
vy vEloowd
J180 o] ] 7 [o [ Entegortl.
10 alalsfolr | w* —u sympto-
1140 i‘i alzlala s ot matickych asch
preklinickymi
e g |a)2]2)304 st
180D E B] u[l.gmlE i P‘i""'
Tiio % 5 otioat nche
] K] wylstien nebo pii
1120 = 2 niler
i pifl stanoveni
5 [ Jipn T Ekaleiového shore
J ] J1ED g pomaci CT).
—u osob & pozttend
2 1 1140 rodinnon
2 k| 2o anamnésony EVD
[do B5 let v ronaEd,
[ 2]2 23] [Tafe]5]&] {1e0 de 86 let u ez,
EE wik alafa | dien —u osch s nizkou
A4 1z | 140 koncentraci
lat
212 2o HDL-cholesteralu
d 1 mmali1
[ [N R N E— 1 1 1 1 . .Efl;.mpod
4 5 8 T B 4 5 8 7T B 4 5§ 8B T 4
dhekastarcl [mmal) 1.2 mmal/f] u Een).
mvjlenon
Obr.1  Desstileté riziko KV onemoonénd v feské populaci, tabulka jezalofend na koncentracl celbového koneentraci
chalesteralu trighreeridh (nmd
1.7 mmal /).
— 1 omob 5 porSemon
Mud Zeny ot
bk 180
&5 = 10
lat 140
- 120
= 180
f '-:uk 160
§ . = 140 %‘
F] -2 g
E
o e i o g
AlE|r|= |0 ik 180
Flafn|n|n E - D !_
#|3|5[4 |5 - 120 -
|
2lsfalzr]a -wo 2
HEIERE ":ﬂk 160 g
BEIEEIL = - D
EHEBEEE | -0
2|2 . B RN BN EN R .
= 0 y i
2 40 21313 1 1ED a0
et z(zjzd | -1 Tat
N - 120
i I N N N S RS- S R S - 1 1 1 1 1 1 1 1
2 4 5 8B T 3 4 B &8 7 2 4 5 BT 3 4 BE 8T
Pomir cakosshe a HOL- dholestanciu

Obr.2? Desetileté dedko BV onemoonéni v &=ské populaci, tabulls je mlofend na pomérn cellorého
o HDL~cholestercha

K Cor Wz 2008;5001) Hardin

38



1. 4. Cile lecby hypertenze a moznosti kontroly jeji ucinnosti

1. 4. 1. Cile lecby hypertenze

Primarnim cilem 1é¢by nemocnych s HCH je dosdhnout co nejvétsi redukce dlouhodobé
celkové KV morbidity a mortality. Tento pozadavek zahrnuje kromé 1écby hypertenze
téz 1éCbu vSech ovlivnitelnych rizikovych faktori a pfidruzenych onemocnéni véetné
dyslipidémie, koufeni ¢i diabetes mellitus (1, 2, s. 213, 551, 4, p. 281).

Antihypertenzni 1éCba by méla byt nasazena diive, nez dojde k vyznamnému KV
poskozeni (2, s. 213). Cilem 1é¢by hypertenze neni pouze snizeni TK, ale také
zpomaleni rozvoje, popiipad¢ regrese organovych poskozeni a ovlivnéni dal§iho
pribéhu cévnich komplikaci hypertenze. Co se tyce cilovych hodnot TK, pak je to pro
vSechny hypertoniky hodnota kazualniho TK pod 140/90 a pro diabetiky, nemocné
s MS, hypertoniky s celkovym KV rizikem nad 5 % dle tabulky SCORE, s renalni
dysfunkci, s proteinurii, po infarktu myokardu a po CMP hodnota pod 130/80 (1, 2, s.
213). Cilovéa hodnota pod 130/80 tedy plati pro vSechny hypertoniky s vysokym KV
rizikem. Pfehodnoceni evropskych doporuceni pro diagnostiku a 1é€bu hypertenze vSak
udava, ze pro tuto cilovou hodnotu TK nejsou dostatecné dikazy ztzv. mediciny
zalozené na dikazech (,,evidence based medicine*, EBM), evropska doporuceni z roku
2007 vsak dosud zménéna nebyla (30).

Americké doporuceni upozornuji, Ze cilem antihypertenzni 1é€by ma byt nejen sniZeni
morbidity a mortality kardiovaskularni, ale i renalni, dle téchto doporuc¢eni ma byt cilem
1é¢by TK téz pod 140/90, nebot’ dosaZeni této cilové hodnoty je spojeno s redukci KV
komplikaci. Tato doporuceni udévaji cilovou hodnotu TK 130/80 u diabetikii a u
hypertonikii s onemocnénim ledvin (5). Snizeni systolické hodnoty TK pod 140, resp.
pod 130 mm Hg miiZze byt obtizné, a to zejména u nemocnych s KV onemocnénim,

s DM a u starSich hypertonikl (2, s.213).

1. 4. 2. Domaci méreni krevniho tlaku

Domaéci méfeni TK slouZi k uréeni rozdilu mezi kazudlnim TK a TK mimo ordinaci
drive, nez 1ékat indikuje AMTK. Pokud u hypertonika nalezneme zvySeny kazudlni TK,
ale hodnoty TK mimo ordinaci jsou stdle pod 130/80 a u nemocného nenalezneme
pfiznaky organového poskozeni, AMTK neni nutné indikovat. Vyhodou tohoto

vysetieni je moznost zméfeni TK jak v domécim prostiedi, tak v prostiedi pracovnim
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(5). Nejvyhodnéjsi je méfit TK v domacich podminkdch po dobu nékolika dnii a ze
ziskanych hodnot zjistit primér. Takto provedené doméci méteni TK mé oproti méfeni
kazualniho TK fadu vyhod: odpadd efekt bilého plasté (viz nize), je Iépe
reprodukovatelny a téz 1épe predikuje vyskyt a progresi organového poskozeni i riziko
KV ptihod. Tyto vyhody domaci méfeni sdili s AMTK , o kterém pojednéava kapitola 1.
4.3.(7).

Fenomén bilého plasté je definovan systolickou hodnotou kazudlniho TK nejméné o 20
a diastolického nejméné o 10 mm Hg vyssi oproti hodnotam TK pii domacim méteni (2,
S. 69 + 85). Fenomén bilého plasté byl zaznamenan u 20 - 35 % hypertonikd, zvySeni
TK je pfi tomto fenoménu dano prostfedim zdravotnické, respektive 1ékarské péce (5).
Kromé¢ fenoménu bilého plasté rozeznavame téz hypertenzi bilého plasté (,,white coat
hypertension®), kterou definujeme ptitomnosti hypertenze v ordinaci (tedy naméfenim
kazualniho TK 140/90 a vyse) a normalnim TK naméfenym v domécich podminkach (2,
S. 70-71). Domaci méteni TK slouzi jak pro diagnostiku hypertenze, tak pro kontrolu
ucinnosti lécby, dale je vhodné pro dlouhodobé sledovani osob s hypertenzi bilého
plasté (2, s. 69-76). Pokud nemocnému doporucime domaci méfeni TK, je tfeba ho
poucit, aby uzival pfistroj validizovany, s certifikatem Evropské Unie, a radéji digitalni
poloautomaticky ¢i automaticky piistroj nez rtutovy sfygmomanometr (2, s. 72, 7). Je
potfeba poucit nemocného, Zze ma pred méfenim TK nékolik minut v klidu sedét a
béhem méfeni méa mit pazi v Grovni srdce. TK je vhodné méfit pfedevsim rano a vecer,
a to pfed uzitim antihypertenzni medikace. Nemocného je tfeba poucit o oscilaci
naméfenych hodnot TK diky existenci fyziologické spontanni variabilit¢ TK. Normalni
hodnoty TK pii domacim méfeni jsou niz8i nez hodnoty TK kazuélni, kazualnimu TK
140/90 odpovidaji hodnoty TK v domacich podminkach 130-135/85 (7). Doméci
metfeni TK je vhodné zejména pro nemocné s velkym kolisanim hodnot pti kazualnim
meéfeni, k vylouceni hypertenze bilého plasté, u nemocnych s rezistentni hypertenzi (viz
podkapitola 1. 5. 3.), pfi suspekci na maskovanou hypertenzi (viz nize), pro stratifikaci
nemocnych s mirnou hypertenzi a pro kontrolu TK na konci davkovaciho intervalu
antihypertenziv.

Maskovand hypertenze je charakterizovana normalnim TK vV ordinaci lékate a
hypertenzi v domdacich podminkach, jeji prevalence v populaci se blizi 10 %. Jde
vlastn€ o opacny jev, nez je hypertenze bilého plasté. Maskované hypertenze je n€kdy
nazyvana téz normotenzi bilého plasté; jde vSak o termin zavadé&jici, nebot o

normotenzi nejde (2, s. 89-93). Domaci méfeni TK zlepSuje adherenci nemocnych k
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1é¢bé, k jeho dal§im nezanedbatelnym vyhodam patii i nizké provozni naklady (4, p.
275). Nejvhodnéjsimi pfistroji k méteni domaciho TK jsou pfistoje méfici TK na pazi,
které maji moznost vyti§téni naméienych hodnot vcetné dat vySetieni a které mayji
pamét’ umoziujici zachovani dat ¢i jejich elektronicky pienos. Nevhodné jsou piistroje
méfici TK na prstech, pfistroje mefici TK na zapéstich jsou sice ptesnéjsi, ale téz

problematické (2, s. 73, 4, p. 275).

1. 4. 3. Ambulantni monitorovani krevniho tlaku

AMTK poskytuje informaci o hodnoté TK beéhem dennich aktivit i béhem spanku. TK
totiz vykazuje ,,cirkadianni* rytmus, kdy vyssi hodnoty zaznamenavame béhem dusevni
a fyzické aktivity, a podstatné¢ niz$i hodnoty zaznamendvame béhem odpocinku a
spanku.

V casnych rannich hodinach v obdobi pfechodu ze spanku do bd¢losti TK stoupa, toto
zvySeni trva 3 1 vice hodin (5). Zajistit kontrolu TK v tomto obdobi je velice dilezité,
nebot’ je znamo, Ze vyskyt infarktu myokardu, ndhlé smrti i CMP je nejvyssi pravée
v ¢asnych rannich a dopolednich hodinach. Tento fakt souvisi srannim rychlym
vzestupem katecholaminil a zvySenou agregabilitou krevnich desticek (2, s. 84).

AMTK poskytuje oproti kazualnimu TK prokazatelné fadu vyhod. Studie prokazaly, Ze
TK pii AMTK koreluje 1épe neZ kazualni TK s pfitomnosti orgdnovych komplikaci
hypertenze, Ze 1épe predikuje KV riziko a ze urci pfesnéji efekt antihypertenzni lécby
(7). Vyssi spolehlivost AMTK je dana téZ tim, Ze fenomén bilého plasté a placebo efekt
u AMTK chybéji ¢i jsou zanedbatelné (7).

K vyhoddm AMTK patii téz vyssi reprodukovatelnost, posouzeni cirkadidnniho rytmu
TK 1 no¢niho TK a posouzeni variability TK, nespornou vyhodou je moZznost méteni
TK na konci davkovaciho intervalu antihypertenziva. Hodnota TK na konci plisobeni
davky 1€ku se nazyva tudolni hodnotou (hodnota ,through®), hodnota v dobé¢
maximalniho ucinku léku pak vrcholovd hodnota (hodnota ,peak®). Dulezité je
stanoveni poméru ,,through to peak® (T/P) hodnot TK, nebot Uc¢inek léku na konci
davkovaciho obdobi ma po odecteni placebového efektu c¢init 50 — 60 % ucinku
vrcholového. Americky federdlni ufad pro léky (Federal Drug Administration, FDA)
doporucuje, aby byl pomér T/P urCovan v hodnoceni ucinnosti antihypertenziv

pravidelné (2, s. 84).

41



K nevyhoddm AMTK patii vyssi cena, nepohodli pti ¢astém nafukovani manzety, riziko
artefaktli a nutnost omezeni vétsi fyzické aktivity. Lokdlni komplikace AMTK, ke
kterym patii exantém, petechie ¢i tromboflebitidy, se vyskytuji ojediné€le (2, 83). TK pii
AMTK je obvykle o nékolik mm Hg niz§i nez TK kazudlni. Normalni celodenni
primémy TK ma byt dle americkych, evropskych a ¢eskych doporuceni pod ¢i roven
125-130/80, praimérny denni pak roven ¢i pod 130-135/85 a primérny noc¢ni pod ¢i
roven 120/70-75 (1, 2, s. 83, 5, 7). Normalni rozmezi primérného 24 h TK dosud
stanoveno nebylo, horni hranici by mohla byt hodnota 130/78. Vyssi systolicky ¢i
diastolicky TK naméfeny pii AMTK piedstavuje samostatny rizikovy faktor KV ptihod
(2, s. 84). AMTK je vyznamné téz k posouzeni TK v noci. Fyziologicky TK ve spanku
klesa, tento fenomén se oznacuje ndzvem ,,dipping* a jedinci s prokazanym poklesem
no¢niho TK pak ,dippers* (anglicky vyraz ,,dip*“ je pfeklddan téz jako ,,ponofit“ci
,»sklanét se®) (2, s. 85, 31). Pokud je tento pokles prili§ maly, pokud chybi ¢i primérny
no¢ni TK je dokonce vyssi nez denni, mluvime o fenoménu ,,non-dipping®. Jedince
S prokdzanym fenoménem ,,non-dipping“ oznacujeme jako ,,non-dippers®. Fenomén
»hon-dipping® byl popsan u hypertonikii s DM, RI a u nékterych forem sekundérni
hypertenze (s vyjimkou renovaskularni hypertenze a primarniho hyperaldosteronismu).
Fenomén ,,non-dipping* je prognosticky negativnim faktorem, nebot’ je spojen s vy$$im
vyskytem CMP a protenurii nez u ,,dippers(2, s. 84-85).

AMTK neni indikovano u vSech hypertoniki, nebot’ lepsi kompenzace hypertenze diky
tomuto vySetifeni dosud neni prokazana, svoji roli hraje 1 vyssi finan¢ni naro¢nost tohoto
vySetfeni. Indikace AMTK dle nékolika zdroji shrnuje tabulka ¢. 8 (1, 2, s. 82, 5, 7).
Podle soucasnych evropskych doporuceni zlistdvda AMTK uzZiteCnym vysetfenim jak

v diagnostice HCH, tak beéhem 1écby (7).

Tab. 8. Indikace 24 — hodinového ambulantniho monitorovani krevniho tlaku

Diskrepance mezi TK pfi doméacim méfeni a v ordinaci (fenomén bilého plaste,

hypertenze bilého plasté, maskovana hypertenze)

Rezistentni hypertenze

Suspektni epizody hypotenze (zejména u starSich nemocnych a diabetikil, dale pti

antihypertenzni terapii)
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Epizodické hypertenze

Suspektni no¢ni hypertenze

Autonomni dysfunkce

Zvyseny kazualni TK v téhotenstvi + suspektni preeklampsie

1. 5. Farmakologicka lécba hypertenzni choroby

1.5.1. Vyznam a historie farmakologické lécby

Odhaduje se, Ze na celém svété hypertenzni chorobou trpi nejméné 1 miliarda lidi a
pfiblizn€ 7,1 milionh lidi roén€ na nasledky této choroby zemfe. Podle Svétové
zdravotnické organizace je suboptimalni TK (tedy hodnota systolického krevniho tlaku
nad 115 mm Hg) zodpovédnd za 62 % cerebrovaskularnich chorob a za 49 %
onemocnéni ICHS, s malym rozdilem mezi pohlavimi (5). Kazdé zvyseni systolického
TK o0 20 mm Hg a diastolického o 10 mm Hg u lidi ve véku 40 - 89 let kardiovaskularni
1 cerebrovaskularni mortalitu zdvojnasobuje (5). Vysledky EBM potvrdily jednoznacéné,
ze kardiovaskularnim a cerebrovaskularnim komplikacim, ke kterym HCH vede, 1ze
1é€bou vyznamné ptedchazet (4, p. 281). Pokles systolického TK o 10 mm Hg ¢i
diastolického o 5 mm Hg by mél ve stfednim véku vést ke sniZzeni umrtnosti na CMP o
40 % a na ICHS zhruba o0 30 % (1, 2, s. 31).

Z neinvazivnich moznosti dostupnych v soucasnosti lze poklesu TK dosahnout
nejvyznamnéji farmakologickou 1écbou. V poslednich desetiletich jsme svédky
rychlého rozvoje ve vyzkumu antihypertenziv. Zatimco ve 40. letech 20. stoleti méli
lékati k dispozici velmi omezené mmnoZstvi léCivych piipravki s antihypertenznim
pusobenim, z nichz nejvyznamnéjsi byla purinova diuretika, v dalSich letech se tato
situace dramaticky méni. V 50. letech 20. stoleti doslo k objevu gangioplegik,
hydralazinu a rezerpinu, od pocatku 60. let thiazidové diuretika uzivana do soucasnosti,
Vv poloving 60. letech pak i betablokatory. V 80. letech pak pristupuji k farmakoterapii
hypertenze jeSt¢ prvni inhibitory ACE a blokatory kalciovych kanalt (2, s. 18).
Nezanedbatelny podil na vyvoji novych 1é&iv méli i védci byvalého Ceskoslovenska,
Ceskoslovenské prevenience je naptiklad betablokator metipranolol a diuretikum
s vazodilatacnim uc¢inkem metipamid (32, 33, s. 62). Metipranolol byl patentovan v roce
1966 a povolen byl do klinické praxe pod chranénym firemnim nazvem Trimepranol
vroce 1971. Usp&snost této latky podtrhuje i jeho vyroba v zahrani¢i, metipranol

vyrabéla ve Spolkové republice Némeckou firma Boehringer Mannheim pod chranénym
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nazvem Disorat a v kombinaci s diuretikem pod nazvem Torrat. Diuretikum metipamid
bylo pod chranénym nazvem Hypotylin zavedeno vroce 1986 a je uzivdno i
doporuc¢ovano dosud (1, 28). Spektrum 1ékt snizujicich TK je Siroké a nové 1éky se
neustale vyvijeji. Antihypertenziva maji v USA a v Kanad¢ nejvyznamnéjsi podil na
spotiebé 1€kt (34). Objev antihypertenziv vedl k jasnému zlepSeni prognézy predevsim
hypertonikii s maligni hypertenzi (35). Rozhodnuti Iékate zahdjit farmakologickou
1écbu HCH nezalezi pouze na hodnoté systolického a diastolického TK, ale téz na
celkovém KV riziku, pfitomnosti ¢i nepiitomnosti subklinického organového poskozeni
¢i manifestniho kardiovaskularniho a/nebo renalniho onemocnéni, kterym byly

vénovany predchozi kapitoly (1).

1. 5. 2. Antihypertenziva a moznosti jejich kombinace

Farmakologickou 1é¢bu zahajujeme monoterapii, zpocatku vétSinou nizkymi davkami,
popiipad¢é kombinaci dvou 1¢kli v nizké davce. Kombinacni 1écbu uptfednostitujeme pii
zahajeni farmakologické 1éby v piipadé, ze je inicidlni systolickd hodnota kazualniho
TK > 160 a/nebo diastolickd > 100 mm Hg, pfipadn€¢ pokud jsou cilové hodnoty
kazualniho TK u nemocného < 130/80 (1). V sou€asné dobé mame moznost zvolit 1
kombinaci fixni, kterd zvySuje compliance nemocnych k lé¢bé (1, 36, p. 97). Probiha
téz diskuze o 1éku, ktery by obsahoval statin, antiagregans a antihypertenziva a ktery by
280 % dovedl zabranit infarktim myokardu (36, p. 87). Vice nez dvé tietiny
hypertonikil potiebuji ke kompenzaci své HCH vice antihypertenziv nez jedno (1, 5).
K farmakoterapii hypertenze volime léky z téchto skupin: ACE-i ¢i ABR, dlouhodobé
pusobici blokatory kalcia (Ca blokatory), diuretika a betablokatory. U vysSe uvedenych
skupin bylo na podkladé EBM prokazano, ze snizuji KV 1 cerebrovaskularni mortalitu
(1). Léky z vySe uvedenych skupin lze kombinovat mezi sebou, kombinace ACE-i ¢i
ABR s betablokatory ma sice nizsi aditivni antihypertenzni potencidl, je vSak vhodnd u
hypertonikit s ICHS 1 se srdecnim selhdnim, kombinace thiazidovych diuretik a
betablokatori ma vys§i riziko neZzadoucich metabolickych Uc¢inkti a kombinace
verapamilu ¢i  diltiazemu s betablokdtorem je absolutné kontraindikovana.
Dvojkombinace ACE-i spolu s ABR je vhodna u nemocnych s rendlni dysfunkci a
vyznamnou proteinurii (1). Blokatory adrenergnich receptorii alfa (alfablokatory) a
centraln¢ pisobici latky zafazujeme az do kombinacni antihypertenzni 1écby, nebot

dikazy o snizeni KV mortality diky této 1é€bé dosud nemame (1). Mozné kombinace
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antihypertenzni 1écby, které zahrnuji i alfablokatory, jsou souhrné schematicky
znazornény v evropskych doporucenich jak zroku 2003, tak zroku 2007 (7, 11).
Pristoupime — li K trojkombinaci antihypertenziv, mé¢la by obsahovat i diuretikum. Stale
plati, Ze hlavni pifinos farmakologické 1écby hypertenze je dén piedevSim vlastnim
snizenim TK (1, 37). Ptehled jednotlivych skupin antihypertenziv, stavi, které jejich
uziti podporuji, a relativni i absolutni kontraindikace jejich nasazeni shrnuje tabulka ¢.
9.

Tab. 9. Hlavni skupiny antihypertenziv

Skupina Stavy podporujici jejich | Absolutni Relativni
antihypertenziv uziti kontraindikace | kontraindikace
Thiazidova diuretika | srdec¢ni selhani, dna t€hotenstvi,
hypertenze starSich MS, DM,
osob, ISH, HCH u osob porucha
afrického ptivodu glukozové
tolerance
Kli¢kova diuretika srde¢ni selhani, renalni téhotenstvi,
insuficience MS, DM,
porucha
glukozové
tolerance
Antagonisté srde¢ni selhani, infarkt |renalni selhani, | t€hotenstvi

aldosteronu

myokardu v anamnéze,
rezistentni hypertenze,
primarni

hyperaldosteronismus

hyperkalémie

Betablokatory AP, infarkt myokardu astma, AV blok | CHOPN,
Vv anamnéze, nékterau  |2. ¢i 3. stupné¢ | ICHDK,
srde¢niho selhani, sportovci,

t€hotenstvi, bradykardie

tachyarytmie, pod 50/min,

hyperkineticka cirkulace DM, porucha
glukozové
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tolerance, MS

Ca blokatory hypertenze starSich tachyarytmie,
dihydropyridinového | o0sob, ISH, AP, méstnavé
typu hypertrofie LKS, srde¢ni selhani
ICHDK, ATS Karotid,
téhotenstvi
Ca blokatory AP, ATS karotid, AV blok 2. & 3.
nondihydropyridinové | supraventrikularni stupné, srde¢ni
ho typu tachykardie selhani
ACE-i srde¢ni selhani, systol. | tc¢hotenstvi, zeny ve
dysfunkce LKS, hyperkalemie, |fertilnim vé&ku
hypertrofie LKS, infarkt | bilateralni bez ucinné
myokardu v anamnéze, |stenoza antikoncepce
diabeticka i nediabeticka | renalnich tepen,
nefropatie, proteinurie ¢i | angioneuroticky
mikroalbuminurie, ATS |edém
karotid, FS, DM, MS
ABR diabeticka nefropatie, téhotenstvi, zeny ve
proteinurie ¢i MAU, hyperkalémie, | fertilnim vé&ku
hypertrofie LKS, srde¢ni | bilateralni bez ucinné
selhani, FS, infarkt stenoza antikoncepce
myokardu v anamnéze, |renalnich tepen
DM, MS, kasel pti
uzivani ACE-i
Alfablokatory benigni hypertrofie ortostaticka srdecni selhani
prostaty, té¢zka hypotenze,
hypertenze, téhotenstvi
feochromocytom
Centralnég piisobici téhotenstvi — metyldopa, | t€hotenstvi srde¢ni selhani
latky psychicka tenze, uzkost, |(kromé
RI, metabolické metyldopy)

odchylky
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Legenda k tab. 9:

AP — angina pectoris, CHOPN — chronicka obstrukéni plicni nemoc, hypertrofie LKS —
hypertrofie levé komory srdecni, systol. dysfunkce LKS - systolickda dysfunkce levé
komory srde¢ni, ATS karotid — ateroskleroza karotid, FS — fibrilace sini, DM — diabetes
mellitus, AV blok 2. ¢i 3. stupné - atrioventrikularni blok 2. nebo 3. stupné, MS —

metabolicky syndrom

1. 5. 3. Rezistentni hypertenze

Rezistentni hypertenze (RH) je definovéana jako hypertenze, kterou se nedati
kompenzovat k cilovym hodnotam TK, a¢ nemocni k 1é¢b¢ adheruji a uzivaji adekvatni
davky trojkombinace antihypertenziv, ktera zahrnuje i diuretikum (1, 5). V piipadé
definice RH je za cilovou hodnotu TK povazovana hodnota > 140/90 (1).

Jednou z pfi¢in falesné diagnostiky RH je nespravné méfeni TK, falesné vysoké
hodnoty nalézame u nemocnych s tézce kalcifikovanymi ¢i aterosklerotickymi
brachialnimi arteriemi, které nelze plné komprimovat (5). Hypertenzi bilého plasté 1ze
odhalit pomoci domaciho méfeni TK ¢i AMTK. Dalsi castou chybou je neadekvatni
déavka diuretik. U vétSiny hypertonikli vysta¢ime s diuretiky thiazidovymi, klic¢kova
diuretika jsou vSak ¢asto nutnd u nemocnych s RI ¢i srde¢nim selhdnim (5).
Nejcastéjsi pricinou RH byva nizk4 adherence nemocnych k 1é¢bé. Nizkéa adherence
hypertoniki k 1é¢bé je pti¢inou dosazeni neuspokojivych hodnot TK podle nékterych
autord az u 50 % nemocnych (38). Jednim z faktort, ktery ovliviiuje adherenci
nemocnych k 16¢bé, je slozitost davkovaciho rezimu. Cim je davkovaci rezim
jednodussi, tim je adherence nemocnych k 1é¢bé lepsi (38). Non-compliance miize byt
motivovana snahou ziistat dlouhodobé v pracovni neschopnosti, v takovém piipade
mluvime o tzv. socialni non-compliance (39). Je-1i suspektni pfi¢inou RH non-
compliance, miiZze pomoci pferuseni veskeré antihypertenzni medikace s naslednou
&astou kontrolou TK. Uspéchu je pak mozno dosdhnout novou antihypertenzni 1é¢bou
V jednodussim davkovacim rezimu (4, p. 292).

1ékate nasadit efektivni 1é¢bu, pokud 1ékat setrvdva na monoterapii, pak mluvime o
pseudorezistenci (5, 38). Monoterapii dosahneme cilovych hodnot vSak jen u 20 — 30 %

nemocnych (2, s. 414, 38).
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Odhalit jako pti¢inu RH 1ékovou interakci je obtizné a predpoklada to dikladny odbér
anamnézy se zaméfenim na eventuelni uzivani potravinovych dopliki, volné
prodejnych 1éku (tzv. OTC 1éka, ,,over-the-counter®) a 1ékii dostupnych v internetovych
obchodech, naptiklad nesteroidnich antiflogistik, analgetik ¢i dekongescencii (5).
Vzacnou piic¢inou snizené¢ho ucinku antihypertenziv je jejich nedostatecna resorpce pfi
malabsorpénim syndromu zapti¢inéném napt. celiakalni sprue (40). Pokud vylou¢ime
priciny uvedené vyse, je tieba vyloucit sekundarni hypertenzi, a to zejména formy, které
1ze specificky 1écit.

Sekundarni hypertenzi trpi asi 5 - 10 % hypertonikt (4, p. 278, 13, s. 152, 38).
Prevalence skute¢né RH v ramci esencialni hypertenze, kterou jsme diagnostikovali
vyloucenim vSech vySe uvedenych odstranitelnych pficin, je mala, tvoii asi 5 % (5, 38).
Etiologie RH je vétSinou multifaktoridlni, dle jedné izraelské studie byla u 74 %
nemocnych nalezena vice nez jedna pfi¢ina RH (41). Souhrn moznych pficin RH dle

ruznych zdroji obsahuje tabulka ¢. 10 (1, 2, s. 428, 7, 38, 42, 5. 52).

Tab 10. PfiCiny rezistentni hypertenze

nespravné meéteni krevniho tlaku

nizka compliance/adherence k 1é¢bé

hypertenze bilého plasté

vyznamna ¢i zhorSujici se obezita

sekundarni hypertenze

syndrom spankové apnoe

1€kové priciny (Iékové interakce, nezddouci G€inky antihypertenziv, jejich nizké davky
¢i nevhodné kombinace, uzivani antihypertenziv s kratkym polocasem, setrvani na

monoterapii)

nadmeérna spotieba alkoholu (u muza nad 30 g/den, u Zen nad 20 g/den)

nadmérnd spotieba soli

uzivani jinych latek (amfetamin, LSD, kokain, extdze, 1€kofice, n€které potravinové

dopliky)

volumova expanze (diky progresivnimu renalnimu selhani, zvySenému piijmu soli,

neadekvatnimu podavani diuretik ¢i hyperaldosteronismu)

48



ireverzibilni poskozeni cilovych organt

trvajici bolest, chronické uzkost s hyperventilaci, panické ataky

intenzivni vasokonstrikce (Raynaudiv fenomén, arteritis)

koufeni

Legenda k tab. 10:
LSD — lysergic acid diethylamide — ,,acid” - halucinogen

1. 5. 4. Farmakologicka lécba hypertenze ve specifickych situacich

Pti 1é¢bé hypertenze u nemocnych s dal$imi specifickymi komorbiditami je ¢asto nutné
volit specifickou antihypertenzni 1écbu.

Nemocni s ICHS a s hypertenzi maji ¢asto vyssi naroky na oxygenaci myokardu, nebot’
LKS pracuje proti zvySenému odporu a Casto je pfitomna hypertrofie LKS. Je znamym
faktem, ze riziko infarktu myokardu vcetné nahlé kardidlni smrti je u hypertonika
vSeobecné zvySené. Lécba hypertenze u nemocnych s ICHS ptisobi preventivné proti
vyskytu korondrnich ptfihod, ¢asteéné diky redukci potieby oxygenace myokardu.
Preventivné plsobi snizeni jak systolického TK (STK), tak diastolického TK (DTK),
v n&kterych studiich viak doslo diky nizkym hodnotam DTK ke zvyseni KV rizika. Slo
napt. o studii SHEP (Systolic Hypertension in the Elderly Program), ve které DTK
mensi nez 55 ¢i 66 mm Hg zvysil vyskyt KV piihod véetné infarkth myokardu (5).
Casné nasazeni betablokatori, ACE-i & ABR snizuje u nemocnych po infarktu
myokardu riziko recidivy a umrti (1, 7). U nemocnych s ICHS a stabilni AP bychom
farmakologickou 1lécbu méli zacit betablokatorem, pokud neni tato lécba
kontraindikovana. Betablokatory snizuji TK, redukuji symptomy AP, snizuji mortalitu a
pusobi negativné inotropng, chronotropné i dromotropné. Negativni inotropni a
chronotropni ucinek snizuje potifebu oxygenace myokardu (5). Jsou-li betablokatory
kontraindikovany ¢i je-li monoterapie betablokatorem nedostate¢na, volime dlouhodobé
pusobici Ca blokatory (1, 5, 7). Kombinace betablokatori s Ca blokatory
nondihydropyridinového typu je vSak kontraindikovand, tato kombinace mulze vést
k t¢zké bradykardii ¢i k zavaznym AV blokadam (1, 5). Kratkodobé ucinkujici Ca
blokatory dihydropyridinového typu u nemocnych s ICHS neuzivame, nebot’ tyto Iéky u
téchto nemocnych zvySuji mortalitu, radéji je k 1é€be hypertenze neuzivame vibec, a to

ani v akutnich stavech (5). Hypertenze ptedchazi srde¢nimu selhani pfiblizn¢ u 90 %
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nemocnych a 2 az 3- nasobné zvysuje riziko srde¢niho selhani (5). U srde¢niho selhdni
je vyhodné uzit ACE-i (popt. ABR), betablokatory, thiazidova ¢i klickova diuretika a
blokatory aldosteronovych receptorii (1). HCH je nevyznamnéjSim rizikovym faktorem
vzniku FS. Lécba ACE-i ¢i ABR snizuje jak vyskyt nové vzniklé FS, tak recidiv,
v pfipadé permanentni FS preferuyjeme betablokatory ¢i  Ca  blokatory
nondihydropyridinového typu (1).

Antihypertenzni 1écba podstatné snizuje riziko jak ischemické, tak hemoragické CMP,
tato 1écba téz snizuje riziko recidiv CMP (1, 5). Pro prevenci cerebrovaskularnich
onemocnéni je nejvyznamngj$i samotné snizeni TK, nejvice dikaza vSak bylo ziskéano
pii 1é¢bé ACE-i ¢i ABR v kombinaci se standartni antihypertenzni 1é¢bou a s diuretiky
(1). Ve studii LIFE (The Losartan Intervention For Endpoint reduction in Hypertension)
se vyskytlo méné CMP ve skupiné nemocnych lécenych losartanem oproti skupiné
lé¢ené atenololem. Studie PROGRESS (Perindopril Protection Against Recurrent
Stroke Study) prokazala, ze pfidani diuretika indapamidu k ACE-i perindoprilu snizi
vyskyt recidiv CMP o 43 % (5).

Antihypertenzni 1écba téz zpomaluje rozvoj kognitivnich poruch, nejvice dikaza pro
tento fakt mame pro Ca blokatory dihydropyridinového typu, ACE-i a ABR (1).

U nemocnych s RI je cilem 1écby nejen snizeni TK, ale 1 sniZeni proteinurie a vSech
dalSich rizikovych faktori (1). KV onemocnéni jsou totiz nejcastéjsi pri€inou umrti
nemocnych s RI a RI je nezavislym KV rizikovym faktorem (5). Pfed objevenim G¢inné
antihypertenzni 1é¢by byla situace hypertoniku tristni, ve studii Perery z roku 1955 byla
ve skupiné 500 hypertonikd proteinurie piitomna ve 42 %, RI v 18 % a o¢ekavana délka
Zivota po objeveni se rendlnich komplikaci pouze 5 - 7 let (7). Lékem volby u
hypertonikid s RI jsou ACE-i ¢i ABR ¢i jejich kombinace. Pfi dalsi progresi RI (pii GF
< 60 ml™min™1,73m™) prestavaji byt G¢inna thiazidova diuretika a je nutno nasadit
diuretika klickova — do kombinace s thiazidy ¢i misto nich (1).

Vyznam 1€¢by hypertenze starSich osob vzristd s rastem podilu seniori na celkové
populaci. Od roku 1980 do roku 2000 pocet osob nad 65 let v USA vzrostl z 24,2 na
32,6 miliont (5). KV riziko stoupa s vékem — u starSich osob je 3 — 4% vyss§i nez u osob
mladsich (5). S v€kem roste téz vyznam izolované systolické hypertenze (ISH). V 60
letech véku se ISH vyskytuje u dvou tfetin vSech hypertoniki, ve véku 75 let maji ISH
tfi Ctvrtiny vSech hypertonikd (5). Obecné plati, ze 1écbu hypertenze starSich osob
zahajujeme niz$imi davkami. Vyznam 1é¢by hypertenze ovétily placebem kontrolované

studie SHEP i Syst-EUR study, studie HYVET prokazala téz vyznam antihypertenzni
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1é¢by u seniorti 80 - letych a starSich (30, 43, 44). Pti 1écbé starSich osob je snizeni TK
U nemocnych s ICHDK antihypertenzni 1é¢ba snizuje riziko infarktu myokardu, CMP,
srde¢niho selhani i smrti (5). U nemocnych s ICHDK je indikovana 1é¢ba ACE-i, a to i
bez piitomnosti hypertenzni choroby (27), nebot lécba ACE-i u nemocnych se
symptomatickou ICHDK snizuje KV riziko (25). Ve studii HOPE (The Heart Outcomes
Prevention Evaluation trial) snizil ramipril oproti placebu riziko infarktu myokardu,
cévni mozkové ptihody a smrti z KV pficin ptiblizn€ o 25 % (25, 45). Do této studie
bylo zatfazeno pres 9 000 nemocnych, z nichz vice nez 4000 trpélo ICHDK (45).
Doporuceni ACE-i u nemocnych s asymptomatickou ICHDK je slabsi, nebot’ pro tyto
nemocné je zapotiebi extrapolace dat ziskanych u nemocnych se symptomatickou
ICHDK (25). Ceska doporudeni pro praktické lékate vsak uvadi 1é¢bu ACE-i pouze
jako lé¢bu hypertenze, doporuceni tzv. Transatlantického konsensu (TASC II) 1é¢bu
ACE-i u ICHDK neuvadi viibec (23, 46). V piipadé intolerance ACE-i je doporucovano
zvolit 1€k ze skupiny sartanii (23, 46).

U vSech hypertonikl s vysokym a velmi vysokym KV rizikem je kromé antihypertenzni
1éEby doporucovana téz hypolipidemicka Iécba statiny a antiagregacni terapie kyselinou
acetylosalicylovou ¢i clopidogrelem, v 1€¢bé nemocnych s ICHDK existuji presvédcivé
ditkazy z oblasti EBM pro antiagregans ticlopidin (1, 23, 24, 27, 47). Antihypertenzni
lécba je u muzi i Zen GCinnd a prospéSna stejn€, u Zen te€hotnych ¢i planujicich
téhotenstvi je vzhledem k teratogennimu riziku tieba vyvarovat se ACE-i a ABR (1, 34,
48, p. 1423). Lécba hypertenze v téhotestvi a 1é¢ba akutnich stavil presahuje ramec
tohoto sdé¢leni, o antihypertenzni 1é€bé diabetiki a nemocnych s MS bude pojednéavat

dalsi kapitola.

1. 5. 5. Hypertenze a diabetes mellitus — vyznam a farmakologickd lécha

Diabetes mellitus lze rozd¢lit do dvou typt: na DM 1. typu, ktery postihuje obycejné
mladsi jedince a je charakterizovan destrukci beta bunék a absolutnim nedostatkem
charakterizovan ptedevSim sniZzenou schopnosti inzulinu umoZznit transport glukozy
membranami bunék pficné pruhovanych svalii, ackoli porucha sekrece inzulinu muze

byt ptitomna téz (7). DM 2. typu je 10 — 20x castéj$i nez DM 1. typu, ve Spojenych
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statech americkych tvoii 90 % vSech diabetiki, hypertenze se u tohoto typu DM naléza
asiv70-80% (5, 7).

U diabetikti je vyskyt hypertenze ve srovnani s ostatni populaci nepomérné vyssi,
zatimco hypertonici maji v prabéhu 5 let 2,5x vys§i pravdépodobnost onemocnét
diabetem nez ostatni populace (5). DM a hypertenze se vyskytuji soucasné asi u 6 %
populace ve véku 25 — 64 let, v CR trpi touto kombinaci minimalné 550 000 osob (2, s.
549 — 550). Koexistence hypertenze a DM 1. i 2. typu podstatné zvySuje riziko vyvoje
poskozeni ledvin a ostatnich organt, které vede k vyznamné vyssi incidenci CMP,
ICHS, srde¢niho selhani, ICHDK i KV mortality (7). Studie UKPDS (United Kingdom
Prospective Diabetes Study) ukazala, Ze kazdé snizeni STK o 10 mm Hg snizuje
mortalitu spojenou s DM o 15 %, vyskyt infarktu myokardu o 11 % a mikrovaskularni
komplikace o 13 % (5). Nékolik velkych kontrolovanych a randomizovanych klinickych
studii prokazalo, ze adekvatni snizeni TK u diabetikli snizuje KV riziko (5).

Pro diabetiky je charakteristicky fenomen non-dipping, ktery je spojen se zvySenym
rizikem MAU a hypertrofie LKS (2, s. 85, 5).

Z farmakologické medikace u diabetikli upfednostitujeme 1ék blokujici systém RAAS,
tedy ACE-i ¢i ABR, a to jako v monoterapii, tak v kombinacni 1é¢bé, ktera je u
diabetikli potiebna casto (1, 7). Farmakologicka 1écba ma byt u diabetikli nasazena i u
vysokého normélniho TK a v ptipadé MAU dokonce bez ohledu na vysi TK (1, 7).
Diabetici 2. typu a diabetici 1. typu s MAU zafazujeme k jedincim s vysokym KV
rizikem, proto je nutna komplexni intervence vSech rizikovych faktorli v€etné nasazeni
statinti (1). Vysoké KV riziko maji t¢Z nemocni s MS (viz podkapitola 1. 3. 1.), jehoz
vyznam bude v budoucnosti srychlym naristem vyskytu obezity pravdépodobné
stoupat (5). Zakladem farmakologické 1é€by hypertonikli s MS je téz blokdda RAAS
pomoci ACE-i ¢i ABR, dale jsou vhodné Ca blokatory, popt. i mensi davky diuretik (1).
VétSina diabetiki potfebuje k dosazeni cilovych hodnot TK kombinac¢ni antihypertenzni
1é¢bu, mensi davky dvou antihypertenziv pfedstavuji téZ mensi riziko nezadoucich
ucéinkd, nez vétsi davka jednoho antihypertenziva (2, s. 554).

Nefarmakologicka 1é¢ba je vhodna pro vSechny diabetiky, u nemocnych s DM 2. typu je
kladen duiraz na fyzickou aktivitu, redukci vahy a snizeni pfijmu soli. (1, 7). Diabetici
S hypertenzi by méli byt dirazné¢ upozornéni, aby nekoufili (2, s. 553). Rezimova

opatieni jsou zakladem 1é¢by i u nemocnych s MS (1).
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1. 5. 6. Ekonomické aspekty medikamentozni lecby obecné a pri léeche hypertenze
Diky prodluzovéani lidského véku, ristu poctu vleklych degenerativnich onemocnéni a
rozsitujici se nabidkou ucinnych, bezpecnych, ale zaroven drazsich 1€¢iv rostou na
celém svéte naklady na 1éky (49, s. 110). Ve vyspélych zépadnich statech je vénovana
znacnd pozornost otazce, jak prudky vyvoj nakladi na zdravotnické sluzby tlumit. Tato
snaha o Gtlum se vyjadiuje terminem ,,cost containment (50, s. 578). Svétova
zdravotnicka organizace (WHO, World Health Organization) na svém zasedani jiz na
konci osmdesatych let minulého stoleti konstatovala, Ze ,,zadny stat na svété nemutze

v oblasti farmakoterapie poskytnout vse, co nabizi dnesni 1ékatska véda, vSem, kteti by
to potiebovali®. Z divodl uvedenych vyse vznikla potfeba hodnotit medikamentdzni
1é¢bu 1 z pohledu ekonomického. Hodnocenim nakladl na farmakoterapii ve vztahu

K jejim pfinostim se zabyva farmakoekonomika (FE). Jde o relativné novy védni obor,
ktery usiluje o objektivni analyzu nékladu a celkové ucinnosti 1€ki.
Farmakoekonomické i farmakoepidemiologické analyzy vytvaieji podklad pro
racionalni 1ékovou politiku. Ukolem FE je ukazat, jak nejuéelngji vynalozit finanéni
prosttedky, aby byl dosazeny konecny efekt pro nemocného optimalni (51).

K zakladnim typtim analyz ve FE patfi analyza minimalizace naklada (cost-
minimization analysis, CMA) a analyza nakladové efektivnosti (cosf-effectiveness
analysis, CEA), dale pak analyza i¢elnosti nakladt (cost-utility analysis, CUA) a
analyza poméru nakladl a ptinosl (cost-benefit analysis, CBA). Analyza minimalizace
nakladti (CMA) porovnava nakladovou narocnost dvou nebo vice postupti ¢i vykont,
které maji srovnatelné ptinosy. Analyza nidkladové efektivnosti (CEA) pak hodnoti
urcity 1€k ¢i 1écebny postup v klinické praxi, naklady jsou pii tomto typu analyzy
vyjadieny v penézich a vysledna €innost v pfirozenych jednotkach, kterou je napft. rok
zivota standardizované kvality (quality-adjusted life year, QUALY) (49, s. 111). Rok
zivota standardizované kvality je vyjadienim vysledku lé¢ebného postupou ve forme
poctu let, o néz se diky tomuto postupu prodlouzil zivot, pfi¢emz jsou 1éta Zivota
standardizovana z hlediska kvality Zivota (na stupnici 0 - 1) (52). Analyza ucelnosti
nakladt (CUA) sleduje pomér naklada a ucelnosti, pricemz jsou naklady vyjadiené

V penézich a ucelnost urcenim preference ve srovnani s jinym postupem. Jednotkou
ucelnosti mize byt opét rok Zivota standardizované kvality (QUALY). Analyza poméru
nakladu a ptinost (CBA) vyhodnocuje vynalozené naklady a vysledny prospéch ve
financich. Nevyhodou této analyzy je skutecnost, Ze se lidskému Zivotu pfifazuje

hodnota vyjadiena ve financich. Objektivni nevyhodou farmakoekonomickych studii je
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fakt, ze jejich vysledky nelze nekriticky pfenést do jiného prostiedi (49, s. 112). Ve
farmakoekonomickych i farmakoepidemiologickych studiich se pfi sledovani spotieby
1€kt vyuziva tzv. definovana denni davka (defined daily dose, DDD) vyjadiovana
mnozstvim léku, jez je pfiblizn€ ekvipotentni (tzn. stejné€ Gcinné) zvolenému mnozstvi
zakladniho 1éku dané farmakoekonomické skupiny (49, s. 108-109, 52).

Co se ty¢e KV chorob, pak je farmakoekonomicky pohled nutny zejména proto, Ze na
prevenci a 1écbu téchto chorob je vynakladan zdaleka nejvétsi podil prostiedki
vynakladanych na zdravotni péci. Za Siroce uzivanou antihypertenzni 1é¢bu se ro¢né
vydava fada miliard korun, jde vSak o jednozna¢né¢ vyhodné naklady. Dle tidaju ze
zdravotnich pojistoven z Evropy i z USA jsou naklady na neléceného hypertonika vice
nez trojnasobné ve srovnani s bézné lé€enym hypertonikem a dokonce pétinasobné ve
srovnani s finan¢nimi prostiedky vynaklddanymi na 1écbu optimalné 1éceného
hypertonika. V roce 2006 se vydaje na 1é€bu hypertonika monoterapii pohybovaly
priblizné od 200,- K¢/rok (v ptipadé diuretika) do 1800,- K¢/rok (modernéjsi
antihypertenziva), po¢itame-li s podanim DDD. Pii uziti trojkombinace antihyperteziv,
kterd je primérné potfebna pro dosazeni cilovych hodnot TK, se tedy v roce 2006
naklady pohybovaly mezi 3 000 az 5 500,- K¢/rok. Pokud vezmeme ivahu prevalenci
HCH v CR, pak by mohly naklady na spravnou 1é¢bu hypertenze piesahnout 10 miliard
K¢/rok (53). Ekonomické dusledky pro spolecnost vyplyvajici z ndkladt na pracovni
neschopnost a hospitalizace jsou viak téz zavazné. Naptiklad v roce 2001 bylo v CR
evidovéano na 100 000 pojisténcti v pracovnim poméru 586 piipadi pracovni
neschopnosti (PN) pro primarni a sekundarni hypertenzi, pfi¢emz primérna doba trvani
jednoho ptipadu ¢inila 48 dni. Z diivodu hypertenze ptipadalo tedy v roce 2001 na
kazdych 100 000 pojisténct 28 000 pracovnich dnti stravenych v PN. V témzZe roce bylo
v CR hospitalizovano 350 816 nemocnych s KV onemocnénim, z toho s infarktem
myokardu asi 23 000, pficemz prumérna délky hospitalizace Cinila 9,7 dne. Naklady
spojené¢ s hospitalizaci nemocnych s KV onemocnénim bezprosttedné souvisejicim

s HCH je mozné odhadnout na 4 miliardy K¢. KV onemocnéni souvisejici s hypertenzi
dasledkem je vSak umrti 556/100 000 muza a 373/100 000 zen v roce 2001 na KV
onemocnéni (54).

Ekonomickeé i socidlni disledky zejména pro jedince v produktivnim véku, ale druhotné
I pro spole¢nost, miize hypertenze pfinést pii posuzovani zdravotni zpuisobilosti k praci

(ZZ). ZZ hodnoti smluvni Iékar zavodné preventivni péce, ktery osvédCeni o ZZ k préci
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vydava. Vsechna stddia HCH jsou kontraindikaci ZZ pro praci v hornictvi (prace v

podzemi) a hutnictvi (hutnici u vysokych peci, bili zednici a valciti) (55).

1. 6. Rizika farmakologické lécby hypertenze

1.6.1. Nezadouci ucinky farmakologické lécby

Pojmem nezadouci uginek (NU) 1é¢ivého pripravku rozumime nepiiznivou a
nezamyslenou odezvu na jeho podani, kterd se dostavi po davce bézné uzivané
k profylaxi, 1éCeni ¢i ur€eni diagnézy choroby nebo k ovlivnéni fyziologickych funkci
(12, s. 23).

Zavaznym NU 1é¢ivého pripravku pak rozumime umrti 1é¢ené osoby, ohroZeni Zivota a
vazné posSkozeni zdravi majici za nasledek hospitalizaci ¢i neumérné prodlouzeni
hospitalizace (56, s. 13). K zavaznym NU lze téz pficist stavy vedouci k trvalé
invalidité, vyznamnému omezeni zivotnich aktivit, vrozené anomalii a vzniku
nadorového onemocnéni, dale téZ stavy vyzadujici farmakoterapeutickou ¢i
chirurgickou intervenci nutnou k zabranéni trvalého postiZzeni organismu (45, s. 59).
Udava se, Ze u 5 % nemocnych pfijatych k hospitalizaci jsou diivodem pravé NU 1é¢iv a
u hospitalizovanych se NU objevuji u 10 — 20 % nemocnych (49, s. 60, 56, s. 14). U
ambulantnich nemocnych se NU vyskytuji ve 30 — 40 %, oviem u ambulantnich
nemocnych je problematika NU studovana méné nez u hospitalizovanych (56, s. 15). Pi
antihypertenzni 16¢b& klickovymi a thiazidovymi diuretiky je dtlezitym NU
hypokalémie, kalium Setfici diuretika mohou vést naopak k hyperkalémii (34).

Vyssi davky thiazidi a nékteré betablokatory mohou indukovat inzulinovou rezistenci a
vést téz k hyperlipidémii (34, 48, p. 1422).

Nejéast&jsim NU ACE-i je suchy a drazdivy kasel, se kterym se setkavame u 2 - 15 %
takto 1écenych nemocnych, nenachéazi se vsak pii [écbé ABR (31). Studie prokazuji, ze
NU ABR jsou srovnatelné s placebem (34). S hyperkalémii po ACE-i se miizeme setkat
zejména u diabetikl a nemocnych s R1 (34).

Ca blokatory dihydropyridinového typu mohou vyvolat cefaleu, ,flush“ a
perimaleolarni edém, verapamil mlze zapfi€init obstipaci a blokadu AV vedeni (34).

Ohledné specifickych NU u jednotlivych antihypertenziv je potieba informovat se
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v piibalovém letdku ¢i v souhrnu udaji o pfipravku (summary of product
characteristics, SPC) (42, s. 80).

Zvysené riziko NU hrozi seniortim, pfi 16¢bé této skupiny hypertoniki se obavame
zejména ortostatické hypotenze (57). Ke specifickym NU patii téz 1ékové interakce, o

kterych pojednava dalsi podkapitola.

1.6.2. Lékové interakce

Utinek jednoho 1é¢iva muZe byt zvySen, snizen ¢&i jinak ovlivnén predchozim,
souCasnym nebo naslednym podanim jiného 1é¢iva ¢i latky, toto ovlivnéni nazyvame
Iékovou interakci (LI) (49, s. 71). Podle vyvolavajiciho mechanismu se LI déli na
farmaceutické, farmakokinetické a farmakodynamickeé.

Farmaceutické LI vznikaji mimo organismus (pak hovofime o inkompatibilité) ¢i na
urovni vstupni cesty do organismu, farmakokinetické pii cesté k cilovym organim
jejich ucinku a eliminace ¢i pii vlastni eliminaci a farmakodynamické na urovni
receptorti (42, s. 72).

K farmakokinetickym LI mlze dochdzet na urovni absorpce, distribuce,
biotransformace nebo exkrece (42, s. 72-73, 49, s. 73, 58, s. 70-71).

Pravdépodobnost vzniku LI se zvySuje zejména poctem podavanych 1ékl, pouzitou
davkou léku, délkou lécby, schopnosti eliminace 1éku a genetickymi vlivy (49, s. 71).
Nejcastéji vyvolava klinicky zavazné LI warfarin (42, s. 72), v praxi je mozno se setkat
I s klinicky zavaznymi az Zivot ohrozujicimi LI tohoto 1éku (59, 60).

Pravdépodobné nejrozsifenéjsi LI je oslabeni ucinku antihypertenziv (betablokatort,
inhibuji biosyntézu prostaglandini pisobicich vazodilataéné na cévy v ledvinach (42, s.
73, 61, s. 114). Potencidlni LI konkrétnich kombinaci 1é¢iv Ize zjistit pomoci programu
Compendium Infopharm spole¢nosti Infopharm, a. s., tento program zahrnuje i

edukacni material (10).

1. 7. Dalsi moznosti lécby hypertenze

Stejné jako celd medicina, 1 1écba hypertenze ma svoji historii. Jeste¢ ve 40. letech 20.
stoleti se k 1écbé HCH vyuzivalo pousténi Zilou, které po staleti pfedstavovalo oblibeny
[éCebny prostfedek na nejriznéjsi choroby (2, s. 18). Pomicky vyuzivané pii této

metod¢ ilustruje obrazek ¢. 6. A + B.
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Ve 40. letech 20. stoleti jeSté nebyla nalezena ucinna antihypertenziva a n¢které tehde;jsi
1écebné pokusy byly znaseho pohledu bizardni. Patfily k nim ozéfeni ¢i resekce
nadledvinek, RTG ozafeni karotického sinu, vypousténi misniho likvoru a auto- i
hetero-hemoterapie (2, s. 18, 32). Z chirurgickych metod se v 1. polovin¢ 20. stoleti
dale vyuzivala nefrektomie a lumbodorsalni sympatektomie, kterd ve srovnani s tehdejsi
farmakoterapii ptrezivani nemocnych zlepSovala. Ryzova dieta byla snesitelnd jen
obtizné, velice naro¢nad spankova terapie se ukazala byt netcinnou (35). OvSem ani
pochopeni hypertenze jako choroby, kterou je potiebné a uzitetné 1€Cit, neni
samoziejmosti. JeSt¢ vroce 1931 prohlasil zakladatel Americké kardiologické
spole¢nosti P. D. White: ,,Lécba hypertenze je pfi dneSnich znalostech sama o sobé
obtiznym, témét beznadéjnym ukolem. Hypertenze mize byt dilezitym kompenzaénim
procesem, ktery by nemé¢l byt potlacovan, i kdybychom si byli jisti, ze zndme ucinnou
1écbu* (62).

Az na pocatku 60. let minulého stoleti bylo prokézéano, ze farmakoterapie miize zvratit
fatalni pribéh maligni hypertenze, ditkaz o prospeSnosti farmakoterapie benigni
hypertenze pak pfinesla americkd dvojit€¢ slepa a placebem kontrolovand studie
Veterans Administration Hospital na konci 60. let (2, s. 198-200).

I pfes dramaticky rozvoj antihypertenzni 1€¢by v sou€asnosti dosahuje cilovych hodnot
u nds maximalné polovina lécenych hypertonikti (63, 64). RH tak zistava stile
aktualnim problémem.

Novou metodou V jeji 1é¢bé je selektivni denervace renalniho sympatiku katetriza¢ni
cestou pomoci radiofrekvenéni ablace. Uginnost i bezpeénost této metody dokazala
randomizovana kontrolovand a multicentrickd studie Symplicity HTN-2 Trial,
K definitivnimu zhodnoceni této metody je potieba jesté dlouhodobé sledovani vétsiho
poétu nemocnych (63, 65). Ceské odborné spolegnosti vydaly pocatkem roku 2012
stanovisko, ze se jedna o metodu, ktera je v soucasnosti stale jesté predmétem vyzkumu
a zatim ji na vSech pracovistich zabyvajicich se angioinvazivnimi vykony vyuZzivat

nelze (66).
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Obr. 6 A. Tzv. zilni figura se znamenimi zvérokruhu zndzoriiujici kdy a jaké misto je

vhodné k pousténi krve — 16. stoleti — poskytla laskavé firma Sanofi-Aventis
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Obr. 6 B. Lanceta pouzivana k pousténi zilou — ilustracni foto laskavé poskytla firma

Sanofi-Aventis

1. 8. Nefarmakologicka lécba hypertenzni choroby

Nefarmakologickd 1écba hypertenze je nedilnou soucésti antihypertenzni 1éCby,
reZimova opatieni maji dodrZzovat nejen vSichni hypertonici 1é¢eni farmakologicky, ale
téz jedinci s vysokym normalnim TK (7). K této 1é€bé patii zanechani koufeni, snizeni
télesné hmotnosti u osob s nadvdhou a obezitou, dostatecna fyzicka aktivita, snizeni
nadmérné konzumace alkoholu, omezeni pfijmu soli, zvySeni konzumace ovoce a
zeleniny, sniZzeni celkového pifijmu tukli, zejména nasycenych, a omezeni léka
podporujicich retenci sodiku a vody (1). Koufeni je pfi¢inou akutniho zvyseni TK i SF,
které trva po dobu 15 minut po vykoufeni jedné cigarety a je dano stimulaci
sympatického nervového systému (2, s. 193-194, 7). Je tedy spodivem, ze
epidemiologické studie vy$s$i TK u kufdkl proti nekurdkiim neprokdzaly (2, s. 107).
Nekufactvi vSak kazdému hypertonikovi jednoznacné doporucujeme, nebot koufeni
pfedstavuje mocny KV rizikovy faktor vyrazné zvysujici KV riziko. Nekutéctvi tedy
vyrazné snizuje riziko ICHS (2, s. 194). Je prokazano, ze 1 malé snizeni hmotnosti u
0sob s nadvahou (o 4,5 kg) snizuje TK a pusobi preventivné na vznik hypertenze (5).
Na snizeni TK ma téZ vyznamny vliv aerobni cviceni, télesna aktivita ma trvat 30 - 45
minut vétSinu dni v tydnu (1, 2, s. 195). Spotieba alkoholu vykazuje ve vztahu
k mortalité kiivku typu J ¢i U, coZ znamena, ze mirnd spotieba alkoholu mortalitu
snizuje, velci pijaci alkoholu vSak vykazuji mortalitu zvySenou. Vyssi spotfeba alkoholu
téz zvySuje riziko CMP a snizuje ucinnost antihypertenzni medikace (2, s. 196-197).

Proto je doporucovano omezeni ptijmu alkoholu, a to do 30 g denné u muzti a do 20 g
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denné u Zen (1, 2, s. 196-197). Doporucovano je téz omezeni ptijmu soli,atona 5 — 6
g/den. Je prokazano, ze restrikce soli nejenom snizuje TK, ale téz KV riziko. Nejvétsi
vyznam ma restrikce kuchynské soli u ¢ernochti, seniort, diabetikli a hypertonika s RI.
Nadmérny piivod soli mize byt pfi¢inou rezistentni hypertenze, hypertonici by si stravu
rozhodné neméli prisolovat a méli by omezit spotfebu nadmérné solenych potravin (2, s.
196). Hypertonici by méli do svého jidelni¢ku zatfazovat hojn¢ ovoce, zeleniny a ryb,
celkovy piijem tuku by vSak mél byt sniZzen, zejména zivoc¢isny tuk a cholesterol (1, 2,
s. 197). Vyssi spotieba zeleniny, ovoce, potravin s nizkym obsahem cholesterolu, nizsi
konzumace nasycenych mastnych kyselin a celkového mnozstvi tuk ovliviiuje dle
studie DASH (Dietary Approaches to Stop Hypertension) pfiznivé nékteré KV rizikové
faktory. Dle této studie dieta se zvySenou spotiebou ovoce a zeleniny vedla oproti
kontrolni skupiné ke sniZeni systolického TK o 2,8 mm Hg a diastolického o 1,12 mm
Hg (2, s. 197, 5, 48, p. 1427). K 1ékim podporujicim retenci sodiku a vody a zvySujicim
hodnotu TK patii nesteroidni antiflogistika, sympatomimetika, kortikoidy u citlivych

zen a eventualné téz steroidni antikoncepce (1).

2. Vyzkumna ¢ast

2. 1. Uvod vyzkumné casti

Nedostatecna kontrola hypertenze je celosvétovym problémem. Dle soucasnych
americkych doporuceni jsou dvé tfetiny hypertoniki kompenzovany neuspokojivé (5).
V ¢eské populaci dle populaénich studii v poslednich letech sice k poklesu hodnot TK u
hypertonikii doslo, kontrola hypertenze je vSak stale nedostate¢na, kazualnich hodnot
TK pod 140/90 dosahuje pouze 17 % hypertoniki (2, s. 567). Otazkou je, jak je
korigovand hypertenze u hypertonikli s vysokym a velmi vysokym rizikem. Cilem mé
préce bylo proto zjistit, zda hodnota TK u hypertoniki s vysokym a velmi vysokym KV
rizikem odpovida doporuc¢ované cilové hodnoté. K dosaZeni tohoto cile bylo pouzito 24
hodinové ambulantni monitorovani TK - AMTK.

Kontrolu hypertenze je tteba pravidelné sledovat. Stabilizovany hypertonik by mél byt
na kontroly zvan oSetfujicim lé¢kafem jednou za 3 mésice, stabilizovany hypertonik

s nizkym KV rizikem na monoterapii pak jednou za 6 mésicti. Pokud vsak je hypertenze

nemocného korigovana neuspokojiveé, mél by byt na kontroly zvan Castéji, a to jednou
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za 4 - 6 tydnu (1). Cilem castéjsich kontrol je pochopitelné dosazeni cilovych hodnot
TK, otdzkou vSak ziistava, zda lze timto zplisobem v praxi tohoto cile dosahnout.
Dalsim cilem mé prace bylo proto zjistit, zda hypertonici s neuspokojivé korigovanou
hypertenzi a s vysokym a velmi vysokym KV rizikem doporucovaného cilového TK
dosahuji v pribéhu casu.

Predpokladem spravné kontroly hypertenze je adherence hypertoniki k 1écbé. Nizka
adherence k 1é¢bé se objevuje asi u jedné tietiny hypertoniki a podili se na ni i
nedostatecna edukace nemocnych (2, s. 428). Otazkou tedy je, zda jsou hypertonici
spravné a dostate¢n¢ edukovani. Dal§im cilem bylo proto zjistit, zda lze edukaci zvysit
uroven znalosti hypertonikli s vysokym a velmi vysokym KV rizikem o jejich chorob¢ a
lécbe.

Pti feSeni vySe uvedenych problémi jsem narazil na fadu zajimavych otazek, které jsem
resil jako tzv. ,,sekundarni cile.” Tyto cile jsou:

zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil v hodnotach TK v zavislosti na pohlavi,
zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil v hodnotach TK v zavislosti na
pritomnosti DM,

zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil v hodnotach SF v zavislosti na
pfitomnosti DM,

zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu fenoménu dipping

V zavislosti na pfitomnosti DM,

zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil v hodnotach TK dosazenych v pribéhu
¢asu v zavislosti na pohlavi,

zjistit, zda v pribéhu ¢asu dochazi ke statisticky vyznamnému rozdilu ve vyskytu
fenoménu dipping,

zjistit, zda se hodnoty TK dosazené ¢asem v jednotlivych rizikovych skupinach

Vv souboru lisi od téchto hodnot u ostatnich hypertonik,

zjistit, zda se v prabéhu 1écby zvysi pocet hypertonikd, jejichz farmakologicka 1é¢ba
odpovida sou¢asnym doporucenim,

zjistit vyskyt a zdvaznost potencidlnich zndmych LI, které ptedstavuje medikace
hypertonikil s vysokym a velmi vysokym KV rizikem v pribéhu ¢asu,

zjistit, zda bude s mnozstvim uzivanych léka statisticky vyznamné stoupat i vyskyt
potencidlnich znamych LI,

zjistit pomoci dotazniku, zda se statisticky vyznamné zvysi Groven znalosti o hypertenzi

a jeji lécbe jak u zen s HCH, tak u muzt s HCH,
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zjistit finan¢ni naro€nost antihypertenzni 1écby v soucasné dobé a provést analyzu

ucelnosti naklada.

2. 2. Protokol studie

2. 2. 1. Cile vyzkumné prace (védeckeé hypotézy)
Cile vyzkumné prace jsem rozdé¢lil podle jejich vyznamu na primarni a sekundarni.
Jednotlivych cilti bude dosazeno, budou-li nalezeny odpovédi na otazky oznacené

fimskymi ¢islicemi (tedy shodné s cily) a uvedené nize.

Primarnimi cili je:
L. zjistit, zda hodnota TK u hypertonikt s vysokym a velmi vysokym KV rizikem

odpovida doporuc¢ované cilové hodnot¢,

I1. zjistit, zda hypertonici s neuspokojivé korigovanou hypertenzi a s vysokym a velmi

vysokym KV rizikem doporucovaného cilového TK v pribéhu ¢asu dosahuji,

I11. zjistit, zda 1ze edukaci zvysit Groven znalosti hypertonikl s vysokym a velmi

vysokymKYV rizikem o jejich chorob¢ a 1é¢bé.

Odpoveéd’ na I. primérni cil bude ziskdna vyhledanim téchto nemocnych v databazi
nemocnych vysetfenych pomoci AMTK (tato skupina je oznacena jako ,.kohorta A*),
zjisténim jejich primérného 24 h TK a otestovanim, zda se zjiSténé hodnoty statisticky
vyznamné 1i$i od hodnot cilovych. Tato ¢ast prace je studii retrospektivni. Déle bude
skupina nemocnych vysSetfena pomoci AMTK pfi vstupu do studie, poté nejméné za 3
meésice a poté opct nejmeéné za dalsi 3 mésice. Ziskané hodnoty jejich primérnych 24 h
TK ve vSech tfech métfenich budou otestovany, zda se statisticky vyznamné lisi od
hodnot cilovym (tato skupina je oznacena jako ,kohorta B*). Tak bude ziskéna
odpovéd na II. primarni cil. Cast prace zpracovavajici data kohorty B je studii
prospektivni. Za ucelem zjisténi odpovédi na III. primarni cil bude ziskéna ke
spolupréci dalsi skupina hypertonikii s vysokym a velmi vysokym KV rizikem (tato

skupina je oznacena jako ,kohorta C*), u které bude provedeno dotaznikové Setieni
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pted a po edukaci o hypertenzni chorobé a jeji 1é¢bé, ziskané vysledky budou statisticky

vyhodnoceny.

Sekundarnimi cili je (v zavorce je uvedeno, u které kohorty méa byt cile dosazeno):

IV. zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil v hodnotdch TK v zavislosti na

pohlavi (kohorta A),

V. zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil v hodnotach TK v zavislosti na

pritomnosti a nepfitomnosti DM (kohorta A),

VL. zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil v hodnotdch SF v zavislosti na

pritomnosti a neptitomnosti DM (kohorta A),

VIL. zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu fenoménu dipping

V zavislosti na pfitomnosti a nepiitomnosti DM (kohorta A),

VIII. zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil v hodnotach TK dosaZenych

Vv pribehu ¢asu v zavislosti na pohlavi (kohorta B),

IX. zjistit, zda v priabéhu ¢asu dochazi ke statisticky vyznamnému rozdilu ve vyskytu

fenoménu dipping (kohorta B),

X. zjistit, zda se hodnoty TK dosazené Casem u diabetikll 1i8i od téchto hodnot u

ostatnich hypertonikii (kohorta B),
XI. zjistit, existuje v pribéhu casu statisticky vyznamny rozdil v po¢tu hypertonik,
jejichz farmakologicka 1écba odpovidd soucasnym doporucenim, zda se tento pocet

Vv prubehu ¢asu zvysi (kohorta B),

XII. zjistit vyskyt a zadvaznost potencidlnich znamych LI, které predstavuje medikace

hypertonikil s vysokym a velmi vysokym KV rizikem v pribéhu ¢asu (kohorta B),
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XII. zjistit, zda bude s mnozstvim uzivanych 1éka statisticky vyznamné stoupat i

vyskyt potencialnich znamych LI (kohorta B),

XIV. zjistit pomoci dotazniku, zda se statisticky vyznamné li§i uroven znalosti o

hypertenzi a jeji 1é¢bé u zen s HCH oproti muziim s HCH (kohorta C),

XV. zjistit financni narocnost antihypertenzni 1écby v souc¢asné dobé a provést analyzu

ucelnosti nakladu.

2. 2. 2. Soubory nemocnych

2.2.2.1. Kohorta A

Do kohorty A byli podle zafazeni hypertonici, kteti byli indikovani k AMTK v letech
2007 az 2011 a ktefi vyhovovali zatfazovacim kritériim a nenapliiovali kritéria
vyfazovaci (viz kap. 2. 2. 4). Do kohorty A bylo zatazeno celkem 137 nemocnych,
ztoho 68 muzli a 69 Zen. Z celkového poctu 137 nemocnych bylo 58 hypertonika
s DM, z toho 29 muzl a 29 Zen. Skupinu hypertonikti s DM tvofili diabetici 1é¢eni
medikament6zné (inzulinoterapii, perordlnimi antidiabetiky, popf. kombinaci této
medikace) 1 diabetici léCeni pouze dietou. U kazdého nemocného zatfazené¢ho
do kohorty A byla zaznamenana tato data: v€k, pohlavi, divod vysokého ¢i velmi
vysokého KV rizika, hodnota primérného 24 h TK, fenomén dipping ¢i non-dipping a
hodnota priimérné SF. SloZeni souboru je uvedeno v tabulce ¢. 11, vSechna data vyse
uvedena tykajici se muzii kohorty A pak v tabulce ¢. 12 A a tatdZ data tykajici se Zen

kohorty A v tabulce ¢. 12 B.
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Tab. 11. Slozeni kohorty A podle pohlavi, vyskytu DM a fenoménu dipping

Legenda k tab. 11:

Dipping+: pocet hypertonikti s fenoménem dipping, DM+: pocet hypertoniki s diabetes

mellitus

Muzi |Zeny |Celkem
Pocet N 68 69 137
Dipping + 36 29 65
DM + 29 29 58
DM +, dipping + |13 12 25

Tab. 12 A: Kohorta A — muzi

vék | diivod vysokého celodenni | fenomén | srdecni
[rokyl | rizika prumérny | dipping | frekvence
TK [min™]
1. 56 | SCORE 132/76 N 58
2. 68 | CMP 128/77 N 57
3. 61 | CMP 144/87 D 72
4. 50 | SCORE 165/105 N 84
5. 67 | DM 2., ICHS, 155/73 D 65
ICHDK
6. 75 | ICHDK 180/67 D 81
7. 54 | DM 2. 132/74 N 72
8. 48 | DM 2. 132/68 D 71
9. 60 | DM 2. 155/85 N 67
10. 56 | SCORE 162/97 N 86
11. 63 | ICHS 148/68 N 70
12. 62 | DM 2. 125/75 N 82
13. 70 | CMP 128/73 D 66
14. 70 | DM, CMP, RI 132/75 N 69
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15. 68 | CMP 134/75 D 75
16. 58 | DM 1., ICHS 108/65 N 65
17. 54 | SCORE 136/74 D 74
18. 62 | ICHS 119/64 D 47
19. 53 | CMP, ATS 126/79 D 81
20. 74 | DM 2., ICHS 138/71 N 54
21. 66 | ICHDK 128/70 N 61
22. 49 | DM 2. 129/76 N 85
23. 43 | SCORE 120/73 N 73
24. 67 | SCORE 122/71 D 67
25. 47 | RI 169/98 D 65
26. 56 | SCORE 143/83 D 69
27. 69 | DM 2. 138/77 D 86
28. 64 | RI 139/81 N 66
29. 66 | DM, RI 154/78 D 69
30. 62 | ICHDK 157/96 N 71
31. 59 | RI 121/77 D 59
32. 60 | DM 2. 140/84 D 68
33. 62 | DM 2. 149/77 D 72
34. 72 | SCORE 135/84 N 65
35. 66 | DM 2. 137/68 D 79
36. 55 | SCORE 137/84 N 74
37. 61 | ICHS 135/77 D 91
38. 67 | SCORE 126/75 D 65
39. 60 | DM 2. 124/70 N 79
40. 63 | DM 2. 143/85 N 68
41. 64 | DM 2. 133/74 N 90
42. 43 | RI 194/114 N 74
43. 72 | DM 2, ICHDK 168/89 N 61
44, 61 | DM 2., CMP, 131/76 D 79
ICHS
45. 59 | SCORE 144/87 D 75
46. 57 | DM 2. 138/77 D 72
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47. 69 | CMP 154/94 N 57
48. 60 | DM 2. 122/71 D 94
49, 53 | ICHDK 121/80 N 92
50. 62 | DM 2. 140/77 N 74
51. 66 | SCORE 141/83 D 70
52. 68 | SCORE 132/79 D 69
53. 60 | ICHS 107/66 D 63
54, 54 | SCORE 113/67 D 63
55. 62 | ICHS, ICHDK 131/76 D 60
56. 72 |DM 2., RI 135/74 N 78
S7. 58 | RI 151/85 N 67
58. 57 | DM 2. 124/67 D 61
59. 55 | SCORE 121/70 D 76
60. 68 | SCORE 120/72 N 61
61. 64 | SCORE 118/69 D 58
62. 48 | SCORE 141/84 D 63
63. 49 | DM 2. 137/81 D 77
64. 52 | ICHS, ICHDK 135/74 N 64
65. 37 | CMP 127/64 D 74
66. 71 | SCORE 129/79 N 77
67. 71 | DM 2., CMP, 131/68 N 63
ICHS
68. 69 | DM 2., ICHS 149/70 D 57
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Tab. 12. B: Kohorta A — Zeny

vék | divod vysokého celodenni | fenomén | srdecni
[roky] | rizika priamérny | dipping frekvence
TK [min™]
1. 59 |DM2.,CMP 143/66 N 89
2. 67 |RI 167/83 N 66
3. 52 | SCORE 110/64 D 63
4. 70 | DM 2. 120/65 D 75
5. 63 | DM 2. 124/65 N 84
6. 55 | RI 150/77 N 63
7. 69 | CMP 123/63 N 63
8. 54 | DM 2. 137/71 D 75
9. 70 | CMP 119/63 N 72
10 48 | DM 2. 117/67 D 79
11. 70 | SCORE 115/64 D 64
12. 60 | SCORE 116/69 D 65
13. 60 | SCORE 120/58 D 75
14. 47 | DM 2. 133/79 D 74
15. 65 | DM 2. 105/57 N 69
16. 55 | DM2. 134/63 N 75
17. 68 | SCORE 137/73 D 60
18. 65 | DM 2. 135/77 D 68
19. 71 | SCORE 171/90 D 80
20. 51 |DM2, ATS 170/100 D 64
21. 71 | DM 2. ICHS, ATS | 119/63 N 68
22. 63 | SCORE 126/72 N 56
23. 68 | SCORE 152/77 N 74
24. 73 | CMP 127173 N 86
25. 59 | DM2. 130/70 N 54
26. 68 | SCORE 141/76 D 66
217. 47 | DM 2. 136/77 N 76
28. 56 | SCORE 156/83 N 73
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29. 75 |DM2., ICHS 139/79 N 99
30. 71 | SCORE 129/64 N 56
31. 54 | DM 2. 139/76 N 79
32. 66 | DM 2. 153/86 D 96
33. 54 | DM 2. 131/71 N 83
34. 70 | SCORE 137/81 N 70
35. 74 |DM2,RI 131/60 N 66
36. 60 | SCORE 115/68 N 71
37. 69 | CMP 130/78 N 64
38. 68 | SCORE 139/86 D 86
39. 67 | DM 2, ATS 132/69 D 74
40. 73 | DM 2. 163/75 N 68
41. 69 |DM2. 154/76 N 65
42. 66 | SCORE 134/70 D 55
43. 60 | RP 131/65 N 79
44, 66 | DM 2., ICHDK 146/83 D 83
45. 65 | CMP 126/64 N 65
46. 58 | DM 2. 129/70 N 72
47. 50 |[DM2.,RP 138/86 D 77
48. 65 | SCORE 135/75 N 66
49, 74 | DM 2. 137/79 N 66
50. 71 | SCORE, ATS 129/59 N 62
51. 64 | DM 2. 104/57 N 66
52. 65 | SCORE 130/70 N 70
53. 54 | SCORE 121/71 N 70
54. 72 | SCORE 128/65 D 67
55. 73 | SCORE 153/75 D 70
56. 48 | SCORE 144/86 N 64
S7. 55 | SCORE 127/74 D 65
58. 65 | SCORE 117/62 D 78
59. 65 | SCORE 119/57 D 75
60. 63 | SCORE 137/68 N 58
61. 69 | SCORE 139/77 N 70
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62. 66 | SCORE 129/75 N 64
63. 64 | ICHDK 142/72 D 80
64. 71 | CMP 113/60 N 66
65. 57 | DM 2. 122/71 D 85
66. 63 | RI 132/69 N 68
67. 67 | DM 2. 132/66 D 66
68. 70 | SCORE 123/69 D 75
69. 73 | DM 2. 139/69 N 46

Legenda k tab. 12 A +12 B:
SCORE - 5% riziko odvozené dle tabulky SCORE, DM 1. — diabetes mellitus 1. typu,
DM 2. — diabetes mellitus 2. typu, ATS — ateroskleroza, RP — retinopatie, D — dipping,

N — non-dipping, srde¢ni frekvence — celodenni primérna srdecni frekvence.

2.2.2.2. Kohorta B

Do kohorty B bylo podle zarazovacich a vytazovacich kritérii (viz kap. 2. 2. 4) zafazeno
celkem 34 nemocnych, ztoho 18 muzi a 16 zen. Nemocni byli vySetfovani pomoci
AMTK podle protokolu studie celkem 3x, vstupné a poté nejméné po 3 mésicich. Pocty
dnt celkové doby sledovani byly rozlozeny negaussovsky, medidn doby sledovéani byl
202 dnii (95% DMS 196, 95% HMS 219).

U kazdého nemocného zatazeného do kohorty B byla zaznamenana tato data: veék,
pohlavi, diivod vysokého ¢i velmi vysokého KV rizika, dale hodnoty primérného 24 h
TK, fenomén dipping ¢i non-dipping a hodnoty prumérné SF zvlast' pro kazdé ze 3
vysetfeni. Z celkového poctu 34 bylo 14 hypertonikii s DM a 20 bez DM. Diabetici
vsouboru B byli lé€eni pfevazné medikamentézné (inzulinoterapii, peroralnimi
antidiabetiky, popf. kombinaci této medikace), 2 diabetici byli 1éeni pouze dietou.
Slozeni souboru je uvedeno v tabulce €. 13, vSechna data vySe uvedena tykajici se

hypertonikii kohorty B pak v tabulce ¢. 14.
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Tab. 13. Slozeni kohorty B

Legenda k tab. 13:

DM+: hypertonici — diabetici, SCORE+:

SCORE

Tab. 14. Kohorta B

Muzi | Zeny | Celkem
Pocet N 18 16 34
DM+ 6 8 14
SCORE+ 5 6 11

hypertonici s vysokym rizikem dle tabulky

2 g
: E
2 = 7 ° 3
' s . g 5 g E 5
s ™ ™ ™ w L om
2« 22|20 |EEQ EEEER:
22 B C |2 4 S 2 4 S 4 5 = o
. DM 2.,
1. Z | 59 N [N | N | 143/66 | 145/67 | 133/54 | N | N [ N | 89 84 76
CMP
2. M| 75 ICHDK | A | A | A | 173/66 | 160/64 | 153/58 |D |D | D | 77 80 78
3. 7 |70 CMP N | N | N | 120/65 | 124/64 | 118/63 |D | D | D | 75 83 73
4, 7|71 CMP A | A | A |117/63 | 118/67 | 122/67 |D |D | D | 62 64 61
5. M| 30 DM 2. N [N | N | 119/75 | 130/84 | 121/77 |N | D | N | 82 84 80
6. | M| 63 |ICHS A A | A |148/68 | 132/71 | 137/75 |N [N [N |70 |76 |80
7. 7 | 48 DM 2. N [N [N | 117/67 | 120/68 | 124/69 |D |D | D | 79 79 83
8. 7 | 70 SCORE | N | N | N | 115/64 | 112/63 | 119/68 |D |D | D | 64 57 60
9. |Z|60 |[SCORE [N [N |N [116/69 | 121/75 | 117/69 |D |D |N |65 |81 |77
10. | M| 68 | CMP A | A | A |134/75 | 121/74 | 124/74 |D |D |D |75 |70 |66
11. | Z | 60 SCORE | N | N | N |120/58 | 116/63 | 123/64 |D |D | D | 75 76 68
12. | Z | 65 DM 2. N [N [ N | 120/63 | 105/57 | 110/59 | N | N | N | 70 69 67
13. | M| 54 SCORE | N | A | N |136/74 | 131/72 | 139/72 |D |D | N | 74 73 74
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14. [ M[54 [ CMP N [N [N [115/75 | 116/72 | 115/75 [N |[D | D [66 |59 |57
15. [M[49 [DM2. [N |A |A [129/76 | 131/79 | 132/77 [N [N [N |85 |86 |82
16.|7Z]65 [DM2. [N [N |N [135/77 | 126/75 |129/77 |[D [N | D [68 |72 |69
17. M| 67 |SCORE [N | A | A |122/71 | 123/70 | 125/72 |D |D |D |67 |67 |71
18. | M| 47 E:VI & N |N | N |168/98 | 185/105 | 184/100 |D |D [D |79 |81 |85
19. [M[ 73 [ cmP N [N | N [127/73 | 112/66 | 119/69 [N [N [N |86 |76 |75
20. | Z |75 oM 2. N [N | N | 139/79 | 113/61 | 117/65 [N |N | D |99 |82 |84
ICHS
21. [M|62 |[DM2. |N [N |N |149/77 | 158/78 | 147/78 |[D |D |D |72 |72 |68
22. | M| 72 | SCORE A | 135/84 | 121/73 | 120/77 65 |66 |68
23. |M|61 [ICHS |N [N |A [135/77 |133/76 |132/76 |D [N [N |91 |76 |69
24. |M| 67 |SCORE |N |N |N |126/75 | 117/69 | 135/80 |D |D | D |65 |60 |63
25. |Z169 [DM2. [N [N | N |154/76 | 148/74 | 166/84 [N [N [N [65 |67 |65
26. |Z |65 |SCORE [N | N | N |126/64 | 119/64 | 115/61 |N |N [N [65 |63 |72
27. |{M|57 |DM2. |N [N |A |138/77 | 139/78 |139/77 |[D |D |D |72 |73 |73
28. |[M|52 |[ICHDK |N [A | A [121/80 | 123/74 | 140/96 [N | D | N [ 92 | 101 | 106
29. |Z |65 |SCORE |N |A | A |116/58 | 115/61 | 120/62 |D |N [N |75 |70 |68
30. [M|57 |[DM2. |N [N |A |124/67 | 124/64 | 143/69 |D |D |D |61 |68 |73
31. |[M|64 |SCORE |A |A | A |118/69 | 131/67 | 122/67 |[D |D | D |58 |61 |66
32.|2|67 |[DM2. |N |N |N |126/66 | 132/66 | 128/65 |N |D |D |60 |66 |66
3. |72 |70 |SCORE [N [N |N [123/69 | 127/71 |126/71 |D |D [N |75 |77 |73
3. |72173 |DM2. [N |A | A [139/69 | 129/63 | 117/59 |N |D [N |46 |59 |57

Legenda k tab. 14:

Pohlavi: M — muzské, Z — Zenské.

VéEk: vék v letech pfi 1. vySetieni.

Divod vysokého rizika: SCORE — 5% riziko odectené z tabulky SCORE, DM 2. —

diabetes mellitus 2. typu.

Lécba 1, 2, 3: A — odpovida doporuceni, N — neodpovida doporuceni pfi 1., resp. 2.,

resp. 3. vySetieni.

Celodenni primérny TK 1, 2, 3: celodenni primérny TK pfi 1., resp. 2., resp. 3.

vySetieni.
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Fenomén dipping 1, 2, 3: D — dipper, N — non-dipper — pfi 1., resp. 2., resp. 3. vySetieni.
Srdec¢ni frekvence 1, 2, 3: celodenni pram. srde¢ni frekvence pfi 1., resp. 2., resp. 3.

vySetteni.

2.2.2.3. Kohorta C
Ohledné¢ dotaznikového Seteni bylo dle zafazovacich a vytazovacich kritérii (viz kap. 2.
2. 4.) osloveno 60 hypertonikii, z toho 31 muza a 29 Zen. Dotaznik, ktery respondenti

vyplnovali pied a po edukaci, je k dispozici v piiloze ¢. 4.

2. 2. 3. Metodika vyzkumné prdace

Pred AMTK je nemocnému standardné zmeéten kazualni TK vsedé pomoci rtutového
tonometru, a to na obou hornich koncetinach. Metodika tohoto vysetieni je podrobné
probrana v kapitole 1. 2. 4. Pokud je rozdil TK na hornich konéetinach do 10 mm Hg,
manzeta pristroje pro AMTK se nasazuje na nedominantni koncetinu, pokud je tento
rozdil na hornich koncetinach vys$si nebo roven 10 mm Hg, manZeta piistroje je
nasazovana na koncetinu, kde byl naméfen TK vys§i. Hodnotu krevniho tlaku
naméfenou rtutovym tonometrem je tfeba porovnat s prvni hodnotou naméfenou
pfistrojem, nebot’ tento rozdil by nemél byt vyssi neZ 5 mm rtuti. Méfeni uvedena vyse
se provadi standardné rano mezi 07.30 a 08.00 h. K AMTK byl pouZzivan pfistroj
Tlakovy Holter model BTL — 08ABPM firmy BTL zdravotnické technika, a.s. Aplikaci
ptistroje k AMTK ilustruje obrazek €. 7.
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Obr. ¢. 7. Pristroj k AMTK (BTL — 08ABPM) a jeho umisténi na téle nemocného —

manzeta umisténa na nedominantni, v tomto piipad¢ pravé horni koncetiné

Nemocni byli do kohorty A zatazovani podle zafazovacich a vyfazovacich kritérii.

Zatazovacimi kritérii jsou:

1. jedinci obou pohlavi s hypertenzi starsi 18 let,

2. nemocni — hypertonici s vysokym (resp. velmi vysokym) rizikem kardiovaskularnich
onemocnéni, tedy s ,,risk score dle tabulky SCORE nad 5 % (resp. nad 10 %),

3. nemocni — hypertonici s manifestnim KV ¢i renalnim onemocnénim uvadénym v

dokumentaci, tedy:
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a) s chronickou ischemickou chorobou (infarktem myokardu, koronarni
revaskularizaci, anginou pectoris ¢i chronickou levostrannou kardialni
insuficienci v anamnéze) nebo

b) s cévnim onemocnénim mozku (ischemickou cévni mozkovou piihodou -
CMP, transitorni ischemickou atakou ¢i krvacenim do mozku)

V anamnéze nebo

c) s DM 2. typu nebo

d) s DM 1. typu a se zvySenou mikroalbuminurii (MAU) nebo

e) s nefropatii s poklesem renalnich funkci (s elevaci sérového kreatininu u
muzt nad 133 au zen nad 124 umol/l; s proteinurii nad 300 mg/24 h)
nebo

f) s postizenim perifernich tepen verifikovanym klinicky a fyzikalnim
vySetfenim ¢i duplexni sonografii nebo

g) s pokrocilou retinopatii verifikovanou oftalmologem.

Vytazovacimi kritérii jsou:

1. hypertenzni choroba dosud nelécend, prokdzané az pomoci AMTK,

2. pokrocilé maligni onemocnéni,

3. prokazana sekundarni hypertenze, vyjma chronické renalni insuficience
Vv predialyzac¢nim stadiu,

4. vék 76 let a vice,

5. nedostatek udaji k urceni KV rizika.

Testovanou cilovou hodnotou primérného 24 h TK byla jednak hodnota odvozena dle
soucasnych doporuceni u nemocnych s vysokym a velmi vysokym KV rizikem, tedy
hodnota 120/70, déale pak hodnota doporuc¢ovana u vsech hypertonikt, tedy 130/80.
Data byla statisticky zpracovana programem NCSS 2007 (67). Pokud méla testovana
data (proménné) negaussovké rozdéleni, byl jako charakteristika polohy pouzit median
a jako charakteristika variability jeho 95% meze spolehlivosti. Pokud méla proménna
gaussovske rozdéleni, byl jako charakteristika polohy pouZit aritmeticky primeér a jako
charakteristika variability jeho 95% meze spolehlivosti. Typem rozdé€leni se pak fidil

vybér statistického testu.
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Do kohorty B byli zafazeni nemocni podle stejnych zatazovacich i vyfazovacich kritérii
platnych pro kohortu A, navic je dal§im zafazovacim kritériem neuspokojiva korekce
hypertenze, tedy kazudlni TK nad 130/80.

K dals$im vyfazovacim kritériim platnym navic pro kohortu B patii:

6. nemocni s akutnim koronarnim syndromem,

7. nemocni s akutnim srde¢nim selhanim,

8. nemocni s akutnim infekénim onemocnénim,

9. nespolupracujici nemocni,

10. nemocni se snizenym intelektem znemoziujicim edukaci a pochopeni vySetieni,

11. nemocni imobilni, odk4dzani pfevazné na pobyt na ltizku.

Hypertonici zatazeni do kohorty B byli vySetfeni po intervenci sméfujici ke korekci
hypertenze pomoci AMTK vstupné, poté nejméné za 3 mésice a poté opct nejméne za
dal$i 3 mésice. Pfi kazdém =z téchto tfech vySetfenich byla u kazdého nemocného
zjiSténa aktudlni medikace, kazdy nemocny byl vySetfen fyzikdlné¢ a po vyhodnoceni
AMTK bylo stanoveno doporuceni pro oSetfujiciho Iékafe. Kazdy nemocny byl
s ucelem a priabéhem studie sezndmen Ustné 1 pisemné pomoci informovaného souhlasu
(viz ptiloha €. 1). U kazdého hypertonika bylo zaznamenano jeho pohlavi, vék a diivod
vysokého ¢i velmi vysokého KV rizika, pii kazdém vySetieni byl zaznamenéan
primé&rny. 24 h TK, primérna SF, fenomen dipping ¢i non-dipping a udaj, zda aktudlni
1é€ba pftislusného hypertonika soufasnym doporucenim odpovidd ¢i1 neodpovida.
Ziskand data byla statisticky zpracovana programem NCSS 2007 (67). Postup pfii
pfenaseni dat z piistroje BTL — 0BABPM do pocitacového programu ilustruji obrazky ¢.
8.A,B,Cab.

76



Obr. 8 A. Ptiprava k bezdratovému ptenosu dat z ptistroje BTL — 08ABPM pies USB

vstup pocitace

Obr. 8 B. K pienosu je dale tieba aktivovat ptislusnou ikonu v pocitatovém programu
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Obr. 8 C. Po aktivaci prislusné ikony probiha nahravani dat do pocitacového programu

Obr. 8 D. V programu se zobrazuji nahrana data
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Do kohorty C byli zafazeni hypertonici podle zafazovacich kritérii platnych pro kohortu
A

Vytazovacimi kritérii pro zatazeni do kohorty C je:

1. pokrocilé maligni onemocnéni,

2. prokazana sekundérni hypertenze, vyjma chronické renalni insuficience

Vv predialyzac¢nim stadiu,

3. ve€k 76 let a vice,

4. nedostatek udajt k urceni KV rizika,

5. nespolupracujici nemocni.

Nemocni z kohorty C byli pozadani o vyplnéni dotazniku (viz ptiloha €. 4), poté byli
edukovani a pak pozadani znovu o vyplnéni téhoz dotazniku. Nemocnym bylo
doporuceno, aby podruhé dotaznik vypliovali nejdiive vecer téhoz dne, kdy byli
edukovani. Dotazniky jsou anonymni, pouze v 1. otazce je dotaz na pohlavi
respondenta. Data z dotaznikového Setfeni byla statisticky zpracovana jako parova
uloha pro vSechny nemocné, dale zv1ast pro muze a zvIast’ pro Zeny, dale bylo

provedeno srovnani vysledkid zen s vysledky muzi.

2. 2. 4. Hypotézy vyzkumné prace

Ve snaze dosdhnout primarnich a sekundarnich cilti (hypotéz) uvedenych v kap. 2. 2. 1.
byly testovany jejich nulové hypotézy.

Nize uvadim nejprve HYPOTEZY PRIMARNICH CILU (v zavorce je uvedeno,
které kohorty se uvedend hypotéza tyka).

.

Nulovou hypotézou (Hy) je, Ze mezi hodnotou TK u hypertonikii s vysokym a velmi
vysokym KV rizikem a hodnotou TK cilovou neni statisticky vyznamny rozdil.
Jednostrannou alternativni hypotézou (Ha) je, Ze hodnota TK je u hypertonikii
s vysokym a velmi vysokym KV rizikem statisticky vyznamné vys$si nez hodnota cilova
(kohorta A).

Pouzit byl Wilcoxoniv znaménkovy test.
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1.

Ho je, Ze mezi hodnotami TK u hypertonikii s neuspokojivé korigovanou hypertenzi

a vysokym event. velmi vysokym KV rizikem nedojde v pritbéhu studie ke statisticky
vyznamnému rozdilu oproti hodnoté cilové.

Ha je, ze se hodnoty TK u téchto hypertonikl pfi vysetfenich provedenych v prib&hu
¢asu od hodnoty cilové statisticky vyznamné 1i8i (kohorta B).

Pouzit byl Wilcoxonliv znaménkovy test, Manntiv-Whitneytiv U test a Friedmanitiv test.
Il.

Hoje, Ze uroveri znalosti hypertonikit s vysokym a velmi vysokym KV rizikem o jejich
chorobé a lécbé ziistane stejnd.

Jednostrannou Ha je, Ze se tato uroven statisticky vyznamné zvysi (kohorta C).

Pouzit byl Manniv — Whitneytv U test.

Dale uvadim HYPOTEZY SEKUNDARNICH CiLU (v zavorce je uvedeno, které
kohorty se uvedena hypotéza tyka).

V.

Hoje, Ze neni statisticky vyznamny rozdil v hodnoté TK v zavislosti na pohlavi.

Ha je, Ze rozdil v hodnoté TK v zavislosti na pohlavi statisticky vyznamny je (kohorta
A).

Pouzit byl Manntiv-Whitneytv U test.

V.

Ho je, Ze neni statisticky vyznamny rozdil v hodnotich TK oproti hodnotim cilovym
V zavislosti na piitomnosti DM.

Ha je, Ze rozdil v hodnotach TK oproti hodnotam cilovym v zavislosti na pfitomnosti
DM statisticky vyznamny je (kohorta A).

Pouzit byl Wilcoxonliv znaménkovy test.

VI.

Ho je, Ze neni statisticky vyznamny rozdil v hodnotich SF v zavislosti na piitomnosti
DM.

Ha je, Ze rozdil v hodnotach SF v zavislosti na pfitomnosti DM statisticky vyznamny je
(kohorta A).

Pouzit byl dvouvybérovy t-test.

VILI.
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Hoje, Ze neni statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu fenoménu dipping v zavislosti na
pFitomnosti DM.

Ha je, Ze rozdil ve vyskytu fenoménu dipping v zavislosti na pfitomnosti statisticky
vyznamny je (kohorta A).

Pouzit byl Fisheriv pfesny test a y — kvadrat test korigovany dle Yatese.

VIII.

Hoje, Ze neni statisticky vyznamny rozdil v hodnotach TK pii vySetienich provedenych
V pritbéhu casu v zavislosti na pohlavi.

Ha je, ze rozdil v hodnotich TK pfi vySetfenich provedenych v pribéhu casu
Vv zavislosti na pohlavi statisticky vyznamny je (kohorta B).

Pouzit byl Manntv-Whitneytv U test.

IX.

Ho je, Ze neni statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu fenoménu dipping pii srovndni
vysledkit jednotlivych vysetieni v prithéhu Casu.

Ha je, Ze rozdil ve vyskytu fenoménu dipping pii srovnani vysledkli jednotlivych
vySetfeni v priibéhu Casu statisticky vyznamny je (kohorta B).

Pouzit byl y — kvadrat test.

X.

Ho je, Ze u diabetikii (oproti ostatnim hypertonikiim) neni statisticky vyznamny rozdil
V hodnotdch TK p¥i vySetienich provedenych v pritbéhu casu.

Ha je, Ze rozdil v hodnotdich TK pii vySetienich provedenych v prubéhu casu u
diabetikl oproti ostatnim hypertonikiim statisticky vyznamny je.

Pouzit byl Manntv-Whitneytv U test.

XI.

Hoje, Ze neni statisticky vyznamny rozdil v poctu hypertoniku, jejich? farmakologicka
lécba odpovida soucasnym doporucenim, pii srovndni v§ech provedenych vysetieni.
Ha je, ze rozdil v poctu hypertonikd, jejichz farmakologicka 1écba odpovida soucasnym
doporucenim, pfi srovnani provedenych vySetieni statisticky vyznamny je (kohorta B).
Pouzit byl y — kvadrat test.

XII.

Hoje, Ze v priitbéhu casu se v souboru znamé a potencidlné zavainé LI nevyskytuji.

Ha je, ze v prabéhu casu se v souboru vyskytuji i potencidlné zdvazné zndmé LI
(kohorta B).

XII.
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Ho je, Ze se s mnoZstvim uZivanych Iékii vyskyt potencidlnich znamych LI statisticky
vyznamné neméni.

Ha je, Ze s mnozstvim uzivanych 1ékti vyskyt potencidlnich znamych LI statisticky
vyznamn¢ stoupd (kohorta B).

Pouzit byl Fishertuv ptesny test.

XIV.

Hoje, Ze uroveri znalosti hypertonikii s vysokym a velmi vysokym KV rizikem o jejich
chorobé a lécbé ziistane u obou pohlavi stejna.

Ha je, Ze se tato troven u obou pohlavi statisticky vyznamn¢ zvysi (kohorta C).

Pouzit byl Manntiv-Whitneytv U test.

XV.

Hoje, Ze neni rozdil v ndkladech na 5 - letou antihypertenzni lé¢bu a na 3
hospitalizace hypertonika s vysokym ¢& velmi vysokym KV rizikem.

Ha je, Zze néklady na 5 — letou antihypertenzni 1é¢bu jsou nizsi nez néklady na 3

hospitalizace hypertonika s vysokym ¢i velmi vysokym KV rizikem.

2. 3. Vysledky studie

Vysledky jsem setadil tak, aby bylo okamzité zfejmé, analyzou které z kohort bylo

jednotlivych vysledkt dosazeno.

2. 3. 1. Vysledky- kohorta A

Zakladni vysledky statistické analyzy (charakteristiky polohy a variability pro vék, STK
a DTK) jsou uvedeny v tabulce ¢. 14. Dle otestovani statistickym programem mély
vSechny proménné s vyjimkou SF negaussovské rozdéleni, proto byl jako
charakteristika polohy pouzit median a jako charakteristika variability jeho 95% meze
spolehlivosti (68, s. 191 + 94, 69). K testovani rozdilu mediant byl pouzit
neparametricky Manntiv-Whitneytiv U test (70). Mediany hodnot TK v celém souboru,
u muzl a u Zen ve srovnani s cilovymi hodnotami TK jsou znazornény v grafu €. 1,
mediany hodnot TK u vSech hypertonikti s DM, u muzti s DM a u zen s DM ve srovnani

s cilovymi hodnotami TK znazorfiuje graf ¢. 2.
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Wilcoxonliv znaménkovy test prokazal (66, 68, s. 195), ze hodnoty STK jsou v celém
souboru statisticky vyznamn¢ vyssi nez 120 mm Hg (p < 0,0005). Wilcoxontv
znaménkovy test téz prokazal, Ze hodnoty DTK jsou v celém souboru statisticky
vyznamné vys§i nez 70 mm Hg (p < 0,0005). Poté jsme piistoupili k otestovani cilové
hodnoty primérného24 h TK, ktera dle soucasnych doporuceni plati pro vSechny
hypertoniky, tedy 130/80. Hodnoty STK jsou dle Wilcoxonova znaménkového testu

V celém souboru statisticky vyznamné vyssi nez 130 (p = 0,0007). Statisticky vyznamné
vy$$i hodnota DTK nez 80 mm Hg v celém souboru nalezena nebyla (p = 1,000000).
Cilovych hodnot TK platnych pro hypertoniky s vysokym rizikem tedy dosazeno
nebylo. Jelikoz k dosazeni cilové hodnoty TK platné pro vSechny hypertoniky je nutné,
aby bylo dosazeno jak diastolického, tak systolického cilového TK, lze uzaviit, Ze ani
této méné piisné hodnoty dosazeno nebylo.

Tim byl splnén primarni cil I:

V nasem souboru bylo zjisténo, ze jak hodnota STK tak i hodnota DTK je u hypertonikii
S vysokym a velmi vysokym KV rizikem statisticky vyznamné vyssi (p = 0,0007) nez

hodnota cilova.

Pted otestovanim zavislosti jednotlivych proménnych bylo potifebné otestovat, zda se
jednotliva pohlavi nelisi vékem.

Ve véku obou pohlavi byl dle Mannova-Whitneyova U testu prokazan statisticky
vyznamny rozdil (p = 0,026). Hy byla proto zamitnuta ve prospéch Ha — mezi muzi a
Zenami naseho souboru byl prokazan statisticky vyznamny rozdil ve véku v zavislosti na
pohlavi.

Dle téhoz testu bylo prokdzano, ze Zeny kohorty A byly statisticky vyznamné starsi nez
muzi (p = 0,0130), Hp byla tedy zamitnuta ve prospéch alternativni Ha— Zeny kohoty A

byly statisticky vyznamné starsi nez muzi.

V pripad¢é STK nebyl pomoci Mannova-Whitneyova U testu prokazan statisticky
vyznamny rozdil v zavislosti na pohlavi (p = 0,17), a nulova hypotéza nemohla byt
proto odmitnuta. V ptipadé¢ DTK vs$ak ano (p < 0,0005).

Tim byl splnén sekundarni cil IV: U Zen sice nebyl zjistéen vyznamny rozdil v
hodnote STK, oproti muziim vsak byla zjistena statisticky vyznamné nizsi (p < 0.0005)

hodnota DTK.
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Dle Wilcoxonova znaménkového testu byl STK oproti hodnot¢ 120 mm Hg u obou
pohlavi statisticky vyznamné vyssi (p < 0,0005).

Hodnota STK vSak u zen na rozdil od muzi statisticky vyznamné vyssi nez hodnota 130
mm Hg nebyla (p = 0,0892), ato u zen s DM i bez DM (p > 0,0524).

U Zen také na rozdil od muzi nebyla dle Wilcoxonova znaménkového testu hodnota
DTK statisticky vyznamné vys$si nez hodnota 70 mm Hg bez ohledu na to, zda Slo o

“eny s DM & bez DM (p > 0,2517).

Hodnoty STK jsou dle Wilcoxonova znaménkového testu statisticky vyznamné vyssi
nez 120 mm Hg u hypertonikti s DM i bez DM (p < 0,0005), hodnoty STK jsou
statisticky vyznamné vyssi nez 130 mm Hg u hypertonikii s DM (p < 0,0005), ne vsak u
hypertonikii bez DM (p = 0,1027). Hodnoty DTK jsou dle t¢hoz testu vyznamné vyssi
nez 70 mm Hg u hypertoniki s DM i bez DM (p < 0,0005), tyto hodnoty jsou vSak jak u
hypertonikii s DM, tak u hypertonikti bez DM statisticky vyznamné niz§i nez hodnota
80 mm Hg (p < 0,0005).

Tim bylo dosazeno sekundarniho cile V:

U diabetikii jsou hodnoty STK vyznamné (p < 0,0005) vyssi nez u nediabetikii.

Charakteristiky polohy a variability pro srde¢ni frekvenci v kohorté A shrnuje tabulka ¢.
15.

Dle dvouvybérového t-testu statisticky vyznamny rozdil v srde¢ni frekvenci (SF) mezi
hypertoniky s DM a bez DM nalezen byl (p = 0,0012). SF byl u diabetikt statisticky
vyznamné vyssi (p = 0,0058).

Tim bylo dosaZeno sekundarniho cile VI:

V nasem souboru byla u diabetikii zjistena statisticky vyznamné (p = 0,0012) vyssi

hodnota srdecni frekvence.

Vyskyt fenoménu dipping v celém souboru, u muzi, u Zen, u hypertonikii s DM a u zen
a muzi s DM shrnuje graf ¢. 3. Fenomén dipping byl zaznamenan u 47 % nemocnych

Z celé kohorty A.

Dle oboustranného Fisherova ptesného testu a y — kvadrat testu korigovaného dle
Yatese statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu fenoménu dipping u hypertonikli bez
DM oproti hypertonikiim s DM prokazan nebyl (p > 0,6056) (64, s. 298 + 346, 66).

Tim bylo dosazeno sekundarniho cile VII:
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V nasem souboru nebylo mozno odmitnout nulovou hypotézu: rozdil ve vyskytu

fenoménu dipping v zavislosti na pritomnosti DM prokazatelny nebyl (p > 0,6056).

Tab. 14. Charakteristiky polohy a variability pro vék, STK a DTK v kohorté A

Cely soubor Muzi Zeny
Vek |STK|DTK| Vek [STK{DTK | VeEk |STK|DTK
Median 63 | 133 74 | 61 |135| 76 | 65 | 132 71
95%
DMS 61 (131 71 | 59 [131| 74 | 63 [129 | 69
95%
HMS 65 | 136 | 76 | 63 | 138 | 77 | 67 | 136 | 74

Legenda k tab. 14:
Veék —roky, STK, DTK — primérny 24 h STK a primérny 24 h DTK v mm Hg, 95%
DMS — 95% dolni mez spolehlivosti, 95% HMS — 95% horni mez spolehlivosti

Tab. 15. Charakteristiky polohy a variability pro SF

Celkem DM+ DM-
X &x X =71 X =73 |x=67
95% DMS 67 70 65
95% HMS 72 75 70

Legenda k tab. 15:
X = aritmeticky primér, & = median, DM+: diabetici, DM-: nediabetici, 95% DMS —
95% dolni mez spolehlivosti, 95% HMS — 95% horni mez spolehlivosti
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Graf 1. Hodnoty primérnych 24 h TK v celé kohorté A, u Zen a u muzii ve srovnani

S hodnotami doporucenymi
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Legenda ke grafu 1.

Cilovy TK pfi riziku = cilova hodnota primérného 24 h TK odvozena dle soucasnych
doporuceni u hypertonikil s vysokym a velmi vysokym KV rizikem

Cilova hodnota u vSech = cilovd hodnota primérného 24 h TK doporucovana dle

soucasnych doporuceni u vsech hypertonikii (zpracovano podle - 71).
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Graf 2. Hodnoty primérnych 24 h TK v celé kohorté A, u diabetiki a nediabetiki ve

srovnani s hodnotami doporuc¢enymi
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Legenda ke grafu 2.

Cilovy TK pii DM = cilova hodnota primérné¢ho 24 h TK odvozena dle soucasnych
doporuceni u hypertonikti s DM

Cilova hodnota u vSech = cilovd hodnota primérného 24 h TK doporucovana dle
soucasnych doporuceni u vSech hypertonikti

(zpracovano podle — 71).
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Graf 3. Vyskyt fenoménu dipping u muzii, u zen, v celé kohorté A, u diabetikd, u

diabetik( - muzu a diabeti¢ek — Zen

Fenomeén dipping
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Legenda ke grafu 3.:
Celkem (47 %) = u 47 % z celku, tedy ze 137 hypertonikil, se vyskytl fenomén dipping.
DM (43 %) = u 43 % diabetikti ze vSech diabetikd v souboru, tedy z 58, se vyskytl

fenomén dipping (zpracovano podle — 71).

2. 3. 2. Vysledky - kohorta B

Ziskané hodnoty primérnych 24 h TK (STK i DTK) a jejich charakteristiky polohy a
variability ve vSech 3 vySetfenich shrnuje tabulka ¢. 16. Dle otestovani statistickym
programem mély proménné STK i1 DTK negaussovské rozdéleni, proto byl jako
charakteristika polohy pouzit median a jako charakteristika variability jeho 95% meze
spolehlivosti (68, s. 191 + 94, 69). Mediany ziskanych hodnot primérnych 24 h TK jsou

znazornény v grafu €. 4, s cilovymi hodnotami TK jsou porovnany v grafu €. 5.
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Tab. 16. Charakteristiky polohy a variability pro STK a DTK

STK1 |DTK1 |STK2 |DTK2 |STK3 |DTK3
Median 126 69 124 69 124 69
95% DMS |120 67 120 66 120 67
95% HMS 135 75 131 73 132 75

Legenda k tab. 16:
STK1, 2, 3, DTK1, 2, 3 — primérny 24 h STK a prim. 24 h DTK v mm Hg pfi 1., resp.
pti 2., resp. pti 3. AMTK, 95% DMS — 95% dolni mez spolehlivosti, 95% HMS — 95%

horni mez spolehlivosti

Graf 4. Mediany pramérnych hodnot TK pifi vSech vySetfenich v kohort¢ B —
spojnicovy graf
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Legenda ke grafu 4:
1. vySetieni — 1. AMTK provedeno v ¢ase 0
2. vysetieni — 2. AMTK provedeno nejméné za 3 mésice

3. vySetieni — 3. AMTK provedeno nejméné za dalsi 3 mésice

Graf 5. Mediany pramérnych hodnot TK pii vSech vySettenich v kohorté B ve srovnani

S hodnotami doporucenymi - sloupcovy graf
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Legenda ke grafu 5:
1. vysetieni — 1. AMTK provedeno v case 0
2. vySetfeni — 2. AMTK provedeno nejméné za 3 mésice

3. vySetieni — 3. AMTK provedeno nejméné za dalsi 3 mésice

90



Wilcoxontiv znaménkovy test prokazal, ze mediany hodnot STK jsou ve vSech tfech
vySetfenich statisticky vyznamné vyssi nez 120 mm Hg (p < 0,006). Dle Wilcoxonova
znaménkového testu se mediany hodnot DTK od hodnoty 70 mm Hg statisticky
vyznamné neliSily (p > 0,3247). Poté bylo piistoupeno k otestovani cilové systolické
hodnoty primérného 24 h TK, kterd dle soucasnych doporuceni plati pro vSechny
hypertoniky, tedy 130 mm Hg. Cilova diastolicka hodnota primérného 24 h TK 80 mm
Hg testovéana nebyla, nebot’ vysledek testovani hodnoty 70 mm Hg jiz prokézal, Ze tato
hodnota je ve vSech tfech vySetienich statisticky vyznamné niz$i nez 80 mm Hg.
Hodnoty STK se v zadném ze tfech vySetfeni od hodnoty 130 mm Hg statisticky
vyznamné neliSily (p > 0,1060).

Dale bylo piistoupeno ke srovnani hodnoty prumérného 24 h TK kohorty A s kohortou
B pifi poslednim, 3. vySetfeni, tyto hodnoty jsou zaznamendny v tabulce ¢. 17.
Vzhledem k negaussovskému rozlozeni proménnych obou souborti byl opét pouzit

neparametricky Manntiv-Whitneytiv U test.

Tab. 17. Hodnoty primérného 24 h TK kohorty A ve srovnani s primérnym 24 h TK
kohorty B pii 3. VySetfeni

Kohorta A Kohorta B

STK DTK STK3 DTK3
Median 133 74 1245 70
95% DMS 131 71 120 67
95% HMS 136 76 132 75

Legenda k tab. 17:

STK, DTK — primérny 24 h STK a primérny 24 h DTK v mm Hg v kohorté A, STK3,
DTKS — primérny 24 h STK a primérny 24 h DTK v mm Hg Vv kohorté B pfi 3.
AMTK, 95% DMS — 95% dolni mez spolehlivosti, 95% HMS — 95% horni mez

spolehlivosti
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Hodnota STK kohorty A se dle Mannova-Whitneyova U testu statisticky vyznamné
lisila od hodnoty STK kohorty B pii 3. vySetieni (p = 0,0177), byla statisticky
vyznamné vyS$$i (p = 0,008856). Hodnota DTK kohorty A se dle Mannova-Whitneyova
U testu od hodnoty DTK kohorty B pfi 3. vySetfeni statisticky vyznamné nelisila (p =
0,0680).

Hodnoty STK i DTK pf#i vSech métenich kohorty B byly otestovany téZ Friedmanovym
testem (64, s. 360 + 367). Hodnoty priim. 24 h STK pii 1., 2. a 3. vySetieni se dle
Friedmanova testu statisticky vyznamné nelisily (p = 0,703), ani hodnoty pram. 24 h
DTK pfi 1., 2. a 3 vySetieni dle t€hoz testu nevykazovaly statisticky vyznamny rozdil (p
= 0,476).

Témito testy bylo dosazeno primarniho cile II:

Hodnota STK je u hypertonikii kohorty B v kazdém z provedenych méreni statisticky

vyznamne (p < 0,006) vyssi nez hodnota cilova.

Pted otestovanim hodnot TK v zavislosti na pohlavi byl otestovan v&k hypertonikl
Vv kohorté¢ B v zavislosti na pohlavi (charakteristiky polohy a variability jsou uvedeny
Vv tabulce 18). Za timto Ucelem byl vzhledem k negausovkému rozlozeni dat pouzit
Mannav-Whitneytv U test, statisticky vyznamny rozdil ve v€ku v zavislosti na pohlavi
nalezen nebyl (p = 0,05). Hodnoty TK u jednotlivych pohlavi jsou uvedeny v tabulkach
19 A + B, znazornény jsou v grafu 6. Vzhledem k negaussovskému rozlozeni vsech dat
(STK 1 DTK pfi 1., 2: 1 3. vySetfeni) byl k otestovani statistické vyznamnosti rozdilu
téchto hodnot pouzit Manntv-Whitneytv U test. Hodnoty STK pfi 1., 2. i 3. vySetfeni
Vv zéavislosti na pohlavi nedosdhl zjistény rozdil statistické vyznamnosti (p > 0,0516),
hodnoty DTK pfi 1., 2. a 3. vySetfeni v zavislosti na pohlavi vSak statisticky vyznamné
odlisné jsou (p <0,0157), hodnoty DTK jsou u zen nizsi (p < 0,0078).

Tim bylo dosazeno sekundarniho cile VIII:

Pri srovnani hodnot STK a DTK u muzu a u Zen v priitbéhu casu byly u muzu zjistéeny
vys$$t hodnoty. Rozdil dosadhl statistické vyznamnosti (p < 0,0157) u DTK ve vSech trech

mérenich.
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Tab. 18. Vékové slozeni kohorty B

Celkem Muzi Zeny
Median 65 62 65
95% DMS 60 54 60
95% HMS 67 67 70

Legenda k tab. 18:
95% DMS - 95% dolni mez spolehlivosti, 95% HMS — 95% horni mez spolehlivosti

Tab. 19 A. Hodnoty TK u muzi kohorty B

STK1 DTK1 STK2 DTK2 STK3 DTKS3
T 129 75 130 72 132 75
95% DMS | 122 71 121 69 122 72
95% HMS | 136 77 132 76 139 77

Legenda k tab. 19 A:

T - median, STK1, 2, 3, DTK1, 2,3 — primérny 24 h STK a primérny 24 h DTK v mm
Hg pfi 1., resp. pti 2., resp. pii 3. AMTK, 95% DMS — 95% dolni mez spolehlivosti,
95% HMS — 95% horni mez spolehlivosti

Tab. 19 B. Hodnoty TK u Zen kohorty B

STK1 DTK1 STK2 DTK2 STK3 DTKS3

T 123 66 121 66 122 65
95% DMS | 117 64 116 63 117 62
95% HMS | 139 69 129 71 128 69
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Legenda k tab. 19 B:

T - median, STK1, 2, 3, DTK1, 2, 3 — primérmy 24 h STK a primérny 24 h DTK v mm
Hg pfti 1., resp. pti 2., resp. pi1 3. AMTK, 95% DMS — 95% dolni mez spolehlivosti,
95% HMS — 95% horni mez spolehlivosti

Graf 6. Mediany hodnot primérnych hodnot TK pfi vSech vysSetfenich u Zen a muzi

V kohorté¢ B — spojnicovy graf
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Legenda ke grafu 6:

1. vysetieni — 1. AMTK provedeno v case 0

2. vySetfeni — 2. AMTK provedeno nejméné za 3 mésice

3. vySetieni — 3. AMTK provedeno nejméné za dalsi 3 meésice

PoCty nemocnych, jejichz 1écba odpovidala pfi 1., 2. a 3. vySetfeni soucCasnym
doporucenim, a pocet nemocnych s fenoménem dipping pfi 1., 2. a 3. vySetieni shrnuje

tabulka ¢. 20.
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Tab. 20. Lécba odpovidajici doporu¢enim

1. vys. 2. Vys. 3. vys.
Pocet — 1écba+ 5 11 14
Dipping+ 20 22 18

Legenda k tab. 20:
1. vys, 2. vys., 3. vys. — 1., resp. 2., resp. 3. vySetteni. Pocet — [éCba+: pocet nemocnych,
u kterych lécba soucasnym doporu¢enim odpovidala. Dipping+: pocet nemocnych

s fenoménem dipping.

Ke zjisténi, zda je zména ve vyskytu fenoménu dipping ve srovnani vSech vySetieni
statisticky vyznamnd, byl uzit y — kvadrat test, pomoci kterého byla otestovdna
statistickd vyznamnost rozdilu mezi 1. a 2. vySetfenim, ddle mezi 2. a 3. vySetfenim (68,
S. 298). Statisticky vyznamna zména ve vyskytu fenoménu dipping nalezena nebyla (p =
0,5547, resp. 0,2831).

Tim bylo dosaZeno sekundarniho cile IX:

V nasem souboru nebylo mozno odmitnout nulovou hypotézu: nebyl zjisten vyznamny

rozdil (p > 0,2831.) ve vyskytu fenoménu dipping v priibéhu sledovani nemocnych.

Kohorta B zahrnovala téz 14 hypertoniki s DM (viz tab. 13). V tabulce ¢. 21 A + B jsou
uvedeny hodnoty STK a DTK ve vSech vySetfenich v zavislosti na pfitomnosti ¢i
nepfitomnosti DM. Graficky jsou hodnoty TK u diabetiki a nediabetikii zndzornény
v grafu 7. Hodnoty STK 1 DTK ve vSech vySetenich byly jako proménné rozlozeny
negaussovsky, proto byly k otestovani uzity testy neparametrické (68, s. 191 + 94-94,
69). Statisticky vyznamny rozdil v zavislosti na pfitomnosti DM byl nalezen v pfipadé
STK pfi 1. + 2. vySetieni (p = 0,0387, resp. 0,0478), ne jiz pti 3. (p = 0,195). Statisticky
vyznamné rozdily DTK pfi 1., 2. a 3 vySetfeni v zavislosti na pfitomnosti DM nalezeny
nebyly (p > 0,1766).

Tim bylo dosaZeno sekundarniho cile X:

Pri mérenich provedenych v priitbéhu casu byl v prvych dvou mérenich zjistén u

diabetikii statisticky vyznamné vyssi (p > 0,0387) STK nez u nediabetikil.
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Tab. 21. A. Hodnoty ziskané u hypertonikti s DM

STK1 |DTK1 |STK2 |DTK2 |STK3 |DTKS3
T T T T T T
T 136,5 75,5 130,5 71 130,5 73
95% DMS 120 66 120 63 117 59
95% HMS 143 77 145 78 143 77

Legenda | tab. 21 A:

T - median, STK1, 2, 3, DTK1, 2, 3 — primérmny 24 h STK a primérny 24 h DTK v mm
Hg pii 1., resp. pii 2., resp. pti 3. AMTK, 95% DMS — 95% dolni mez spolehlivosti,
95% HMS — 95% horni mez spolehlivosti

Tab. 21. B. Hodnoty ziskané u hypertonik bez DM

STK1 |DTK1 |STK2 |DTK2 |STK3 |DTKS3

T T T T T T
T 123 69 121 70 123 70
95% DMS 118 65 117 64 119 67
95% HMS 134 75 127 72 132 75

Legenda | tab. 21 B:

T - median, STK1, 2, 3, DTK1, 2, 3 - pramérny 24 h STK a primérny 24 h DTK v
mm Hg pii 1., resp. pii 2., resp. pii 3. AMTK, 95% DMS - 95% dolni mez spolehlivosti,
95% HMS - 95% horni mez spolehlivosti
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Graf ¢. 7. Mediany hodnot primérnych hodnot TK pfi vSech vySettenich u hypertonika
s DM a bez DM v kohort¢ B — spojnicovy graf
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Legenda ke grafu 7:
1. vySetieni — 1. AMTK provedeno v ¢ase 0
2. vySetteni — 2. AMTK provedeno nejméné za 3 mésice

3. vySetfeni — 3. AMTK provedeno nejméné za dalsi 3 mésice

Ke zjisténi, zda doslo k statisticky vyznamné zméné v po¢tu nemocnych, jejichz 1écba
odpovidala sou¢asnym doporuéenim, byl uzit y - kvadrat test, pomoci kterého byla
otestovana statistickd vyznamnost rozdilu mezi 1. a 2. vySetfenim, dale mezi 2. a 3.
vySetienim (pocty nemocnych, u kterych 1é¢ba pfti jednotlivych vySetienich odpovidala
soucasnym doporucenim, udava tab. ¢. 20 uvedena vyse). Tento test statistickou
vyznamnost ve zméné 1€cby ve prospéch 1éEby odpovidajici soucasnym doporuc¢enim
neprokazal (p = 0,9865, resp. 0,9196).

Tim byl splnén sekundéarni cil XI:

Nulovou hypotézu nebylo v nasem souboru mozno odmitnout: V priibéhu lécby
nedosloke zvyseni (p > 0,9196) poctu nemocnych, jejichz lécba odpovidala soucasnym

doporucenim.
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V kohorté B byly pomoci programu Compendium Infopharm spole¢nosti Infopharm, a.

S. (10 - viz obr. €. 9) zjistény potencidlni znamé LI, které se vyskytly v medikaci

nemocnych po celou dobu sledovani. Tyto interakce shrnuje tabulka €. 22, tak byl

splnén sekundarni cil XII:

V priubehu casu se v souboru vyskytuji i potencialné zavazné znamé LI.

Obr. 9. Program Compendium Infopharm — aktualni verze v poc¢itaci, CD s pfedchozimi

verzemi tohoto programu umistény na stole pfed monitorem

¢ + ¢ + kontrola preskripce

PR S, s 4 M

imodul  “* ¢
s PR Y
""""""

Tab. 22.

Vyznamnost 1ékové Pocet v souboru

interakce

Konkrétni interakce

1 9

Aliskiren + metformin 1x

Glimepirid + warfarin
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Metoprolol + ASA
Metoprolol + ranitidin
Omeprazol + prednison
Omeprazol + teofylin 2x
Teofylin + cetirizin

Warfarin + furosemid

27

Allopurinol + karbamazepin
Analog inzulinu + ASA 1x
ASA + ACE-i 9x

ASA + ginkgo 2x
Atorvastatin + aliskiren
Fenytoin + ranitidin
Furosemid + ramipril 2x
Furosemid + teofylin 2x
Karbamazepin +
levetiracetam

Omeprazol +disulfiram
Paracetamol + ASA
Spironolakton + ASA 3x
Spironolakton + warfarin

Verapamil + teofylin

27

Amlodipin + karbamazepin
ASA + diklofenak

ASA + ibuprofen

ASA + verapamil 2x
Atorvastatin + ezetimib
Clopidogrel + ASA
Disulfiram + teofylin

Fenytoin + amlodipin
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Furosemid + ASA 5x
Hydrochlorothiazid +
karbamazepin

Kalium Setfici diuretika +
ACE-i: 8x

Kalium chloratum + losartan
Ramipril + diklofenak
Warfarin + metformin

Warfarin + rosuvastatin

4 7 Lovastatin + fenofibrat
Verapamil + atorvastatin 4x
Warfarin+ kortikoid 2x

5 0

Legenda k tab. ¢. 22:

Analog inzulinu — Insulinum aspartum (Novomix), Insulinum glulisinum (Apidra)

ASA — Acidum acetylosalicylicum
Kortikoid — prednisonum, metylprednisolon
ACE-i — perindopril, quinapril, ramipril, trandolapril

Kalium Settici diuretika — spironolakton, amilorid
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Tabulka €. 23 ukazuje vyskyt LI v zavislosti na poctu 1ékti v chronické medikaci

nemocnych kohorty B.

Tab. €. 23. Vyskyt I1ékovych interakci v zavislosti na poctu 1€ka v chronické medikaci

I I i Celkem
Pocet 11 17 6 34
nemocnych
Pocet 1€kovych | 9 39 22 70
interakci

Legenda k tab. 23:

| — nemocni uzivajici v chronické medikaci O - 5 1¢kt

Il — nemocni uzivajici v chronické medikaci 6 - 10 1ékt
I — nemocni uZivajici v chronické medikaci 11 - 15 1éka

Pocet LI — pocet potencialnich 1ékovych interakci, které byly u nemocného

zaznamenany

Aby mohlo byt Fisherovym pfesnym testem otestovano, zda se riziko vyskytu LI
zvysuje s poctem pravidelné uzivanych 1€k, byla zjednodusenim tabulky €. 23
vytvorena tabulka €. 24. V tab. ¢. 24 je zaznamenano pouze, u kolika nemocnych
zZ jednotlivych kategorii se vyskytla alesponi jedna LI a u kolika nemocnych se

nevyskytla zddna LI.

Tab. 24. Vyskyt Iékovych interakei (,,bud” - anebo®) v zavislosti na poc¢tu 1ékt

V chronické medikaci

I I i Celkem
LI+ 6 14 6 26
LI- 5 3 0 8
Celkem 11 17 6 34

Legenda k tab. 24:
LI+ - po€et nemocnych, u kterych se vyskytla alespon 1 1€kova interakce

LI- - po€et nemocnych, u kterych se Zadné 1¢kova interakce nevyskytla
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| — nemocni uzivajici v chronické medikaci O - 5 1¢kt
Il — nemocni uzivajici v chronické medikaci 6 - 10 1ékt

Il — nemocni uzivajici v chronické medikaci 11 - 15 1€ka

Fishertiv pfesny test statisticky vyznamnou souvislost mezi vyskytem LI a poctem 1éki

Vv chronické medikaci neprokazal (p = 0,121)

Aby mohla byt pii otestovani ptipadné zavislosti vyskytu LI na poc¢tu uzivanych 1€k
zohlednéna i Cetnost vyskytu LI, byla vytvotena tabulka ¢. 25. Pomoci pfesného
Fisherova testu byly otestovany Cetnosti v kategorii II a IIL, statisticky vyznamny rozdil
ve vyskytu LI v zavislosti na poc¢tu 1ékli v chronické medikaci nalezen nebyl (p =
0,539).

Tak byl splnén sekundarni cil XIII:

Ho nebylo mozno odmitnout. V zavislosti na poctu uzivanych lékii nedoslo prokazatelné

(p = 0,121, resp. 0,539) k vyssimu vyskytu znamych LI.

Tab. 25.
Kategorie | Kategorie Il Kategorie 111
pocet cetnost pocet cetnost pocet cetnost
1 4 1 5 1 1
2 1 2 2 2 1
3 1 3 2 3 0
4 2 4 2
5 2 5 1
6 1 6 1

Legenda k tab. 25:

Kategorie | — nemocni uzivajici v chronické medikaci 0 - 5 1éka

Kategorie Il — nemocni uzivajici v chronické medikaci 6 - 10 1ékt

Kategorie Il — nemocni uzivajici v chronické medikaci 11 - 15 1éka
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2. 3. 3. Vysledky- kohorta C

Vzhledem k negaussovskému rozlozeni po¢tti dosazenych bodu byl jako charakteristika
polohy pouzit median a jako charakteristika variability jeho 95% meze spolehlivosti.

Vysledky dotaznikového Setieni v ramci kohorty C jsou obsazeny v tabulce ¢. 26 a

v grafu ¢. 8.
Tab. &. 26.

Celkem1 |Celkem2 |Zeny I Zeny 2 Muzi 1 Muzi 2
Median |14 16 14 17 14 16
95% DMS | 13 15 13 14 13 14
95% HMS | 15 17 15 17 16 17

Legenda k tab. 26:

Celkem 1, 2 — vsichni respondenti vypliujici dotaznik pied edukaci (1), resp. po
edukaci (2)

Zeny 1, 2 — respondentky — Zeny vypliujici dotaznik pied edukaci (1), resp. po edukaci
()

Muzi 1, 2 — respondenti — muzi vypliujici dotaznik pied edukaci (1), resp. po edukaci
2)

Median — median ziskanych bodi

95% DMS — 95% horni mez spolehlivosti, 95% HMS — 95% horni mez spolehlivosti
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Graf ¢. 8. Dotaznikové Setfeni — kohorta C

Dotaznikové setreni

B Body celkem

M Body dosaz.

Pretest Posttest

Legenda ke grafu 8:
Body celkem — pocet moznych dosazenych bodii = 20

Body dosaz. — median dosazeného poctu bodi = 14 v pretestu, resp. 16 v posttestu

Manntv-Whitneyliv U test prokazal, ze rozdil medianti ziskanych bodu pred a po
edukaci byl statisticky vyznamny, bodii dosazenych po edukaci bylo statisticky
vyznamné vice (p = 0,0006) - ptedpokladem pii jednostranné alternativni hypotéze
bylo, ze rozdil bodd bude zaporny.

Tak byl splnén primarni cil I1I:

Uroveri znalosti o chorobé a 16¢bé se u hypertonikii s vysokym a velmi vysokym KV

rizikem v pribéhu lécby statisticky vyznamné (p = 0,0006) zvysila.

Manntv-Whitneytv U test prokazal, Ze i u muzi byl rozdil mediant ziskanych boda
pfed a po edukaci statisticky vyznamny, bodii dosazenych po edukaci bylo i u muzi
statisticky vyznamné vice (p = 0,0298). Tentyz test prokéazal, ze 1 u zen byl rozdil
mediana ziskanych boda pted a po edukaci statisticky vyznamny, i u zen bylo bodi

dosazenych po edukace statisticky vyznamné vice (p = 0,0038). Pii porovnani medianti
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bodli dosazenych pfi pretestu i posttestu nebyl mezi muzi a zenami nebyl pomoci
Mannova-Whitneyova U testu nalezen statisticky vyznamny rozdil (p = 0,7652, resp.
0,2728).

Tak byl splnén sekundarni cil XIV:

Uroveri znalosti o jejich chorobé a 1é¢bé se u hypertonikii s vysokym a velmi vysokym

KV rizikem vyznamné (p < 0,0298) zvysila u obou pohlavi.

XV. sekundarnim cilem bylo zjistit finan¢ni naro¢nost antihypertenzni 1é¢by v soucasné
dob¢ a provést analyzu poméru nakladt a piinosa (cost-benefit analysis, CBA) (49, s.
111). Primérnym lécebnym schématem k dosazeni cilovych hodnot TK je
trojkombinace antihypertenziv (53). U hypertoniki s vysokym KV rizikem je k cen¢
antihypertenzni medikace tfeba pfipocist i cenu statinu a antiagreganéniho piipravku.
Bézné uzivanymi origindlni ptipravky jsou (v indikaci uvedené vyse - vynecham) 1&€ivé
ptipravky Betaloc SR 200mg (metoprolol tartarat), Prestarium Neo Combi 10 mg/2,5
mg (perindopril arginin + indapamid), Sortis 10 mg (atorvastatin) a Anopyrin 100 mg
(kyselina acetylsalicylova). Tyto ptipravky, jejich maximalni ceny vyrobce a ceny jejich
DDD vypoctené z maximalni ceny vyrobce shrnuje tabulka ¢. 27 (72, 73). Roc¢ni 1é€ba
touto medikaci tedy stoji maximalné 14 556,2,- K¢, 5 - leta 1écba by tedy v piipade
zachovani stalych cen stdla maximalné 72781,- K¢. Primérna cena jedné hospitalizace
je v soucasné dobé v 80 - 90 % nemocnic v CR 24615,- K& (74).

Tak byl splnén sekundarni cil XV:

U hypertonika s vysokym ci velmi vysokym KV rizikem jsou ndaklady na 5 — letou

antihypertenzni lécbu nizsi nez naklady na 3 hospitalizace.

Uvadi se, Ze rozsifeni indikaci AMTK bréni ekonomické naro€nost tohoto vysetfeni (2,
s. 82), proto jsem dale zjistil a srovnal bodové ohodnoceni za AMTK a dispenzarni péci
praktickym lékafem a specialisty. Pofizovaci cena pfistroje k AMTK se pohybuje
v desitkach tisicti K¢, k jeho provozu a vyhodnoceni jsou zapotiebi 4 baterie a 1,5 V a
funkéni pocitac. Lékat vykazuje AMTK pomoci kddu 17 129, ktery je ohodnocen 533
body (76). V mé studii byl u kazdého hypertonika proveden AMTK 3x ro¢n¢. Pokud
oSetfujici 1ékar vySetfi nemocného v ramci dispenzarni péce, vykazuje zdravotni

pojistovné kod cileného vysetfeni (77, s. 18). Pokud se provede porovnani bodové
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ohodnoceni cileného vySetfeni praktickym a odbornym 1ékafem (kardiologem,

internistou, diabetologem ¢i nefrologem) s bodovym ohodnocenim AMTK, pak je

bodové ohodnoceni 3 AMTK za rok piiblizné€ stejné jako 3 navstévy u praktického a 3

navstévy u odborného Iékaie rocné - viz tab. ¢. 28 (76). VySe uvedena frekvence

navstév u lékate v ramci dispenzarizace jisté neni u nemocného s vysokym KV rizikem

pfemrsténa, pfitom vSak AMTK poskytne o HCH nemocného vice informaci nez

navstéva nemocného v ordinaci. Pokud by se tedy cilena vySetfeni alesponn z Casti

nahradily AMTK, knavySeni nadkladi na péc¢i o nemocného by nedosSlo. Timto

zpuisobem by mohlo byt opravnéné vyuziti AMTK i z hlediska ekonomického.

Tab. 27.
Lécivy pripravek |Baleni | MC/baleni (K¢) | MC DDD (K¢) | MC/DDD/rok (K<)
(pocet
tablet)
Betaloc SR 200 100 314,96 3,15 1149,75
mg
Prestarium Neo 90 1379,42 15,33 5595,45
Combi 10 mg/2,5
mg
Sortis 10 mg 100 2023,75 20,24 7387,6
Anopyrin 100 mg |60 69,78 1,16 423,4
Celkem 39,88 14556,2

Legenda k tab. 27:

MC = maximalni cena vyrobce

MC DDD = maximalni cena vyrobce definované denni davky v K¢ (zaokrouhleno)

MC/DDD/rok = cena DDD za rok pii maximalni cen¢ vyrobce v K¢ (zaokrouhleno)
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Tab. 28.

Vykon Kod Bodové ohodnoceni | Uhrada ZP (K¢)
24 h AMTK 17129 |533 485,03

Cilené¢ vysetfeni praktickym |01023 |167 151,97

lékafem

Cilené vysetieni internistou 11022 433 394,03

Cilené vysetfeni kardiologem |17022 |355 323,05

Cilené vysetfeni diabetologem | 13022 |329 299,39

Cilen¢ vysetfeni nefrologem |18022 |329 299,39

2. 4. Diskuze

2. 4. 1. Primarni cile

Cilovou hodnotu kazuélniho TK 130/80 u hypertoniki s vysokym a velmi vysokym KV
rizikem udévaji ¢eska i evropska doporuceni z roku 2007 (1, 7), americka doporuceni
udavaji tuto hodnotu jako cilovou u hypertonikli s DM a s chronickym renalnim
onemocnénim (5). Ceska diabetologicka spole¢nost doporuéuje cilovou hodnotu TK u
diabetikti bez proteinurie téz pod 130/80, u diabetiki 2. typu s proteinurii nad 1 g/24h a
u diabetiki 1. typu se zvySenou MAU hodnotu TK pod 125/75 (78).

Piehodnoceni evropskych doporuceni vSak konstatuje, Ze dosaZeni cilové hodnoty TK
pod 130/80 u hypertonikli s vysokym KV rizikem vcetné¢ diabetikd neni v soucasné
dob¢ jednoznacné podpoteno klinickymi studiemi (30).

Studie ACCORD BP uvetejnéna v roce 2010 zkoumala efekt dosazeni cilového STK
120 mm Hg ve srovnani s cilovym STK 140 u diabetiki 2. typu a u hypertonika
s vysokym KV rizikem. Intenzivni kontrola hypertenze dle této studie sice nevedla ke
sniZzeni primarniho kompozitniho cile (nefatdlni infarkty myokardu, nefatalni CMP,
umrti z KV pfi¢in) ani ke sniZzeni umrti z jakychkoli pficin, vedla vSak k vyznamnému
snizeni vyskytu CMP, vSech i nefatalnich (79). Piisnéjsi cilové hodnoty cituje stale 1
recentni literatura (13, s. 143, 80, s. 50, 81). Vzhledem k vySe uvedenému byla v této
praci uplatnéna cilovd hodnota primérného 24 h TK 120/70, kterd je odvozena od

doporucované kazualni hodnoty TK 130/80.
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Zcela recentni Ceskd doporuceni z letosniho roku sice tuto hodnotu kazualniho TK u
vSech hypertonikd s vysokym KV rizikem neuvadéji, nicméné ptedpokladaji, ze
pfiblizn¢ tato hodnota mize byt cilovou hodnotou kazudlniho TK u hypertonikii s DM
2. typu, 1. typu se zvySenou MAU, s RL, po CMP a obecné s manifestni ateroskler6zou
(82).

L. primarnim cilem bylo zjistit, zda hodnota TK u hypertonikli s vysokym a
velmi vysokym KV rizikem v kohort¢ A odpovidd doporucované cilové hodnoté.
Zjisténo bylo, ze hodnota TK je u hypertonikti v této kohorté¢ vyssi nez hodnota cilova.
Systolickd hodnota primémého 24 h STK pii AMTK vSak byla v celé¢ kohorté A
dokonce vyssi nez cilova hodnota platna pro vSechny hypertoniky, ktera je mén¢ piisna,
tedy hodnota 130 mm Hg.

Tento vysledek je v souladu se skutecnosti uvadénou v americkych doporucenich, ze
dvé tretiny hypertonikd jsou kompenzovéany neuspokojivé (5). Situaci v Evropé u
nemocnych s ICHS mapovala studie EUROASPIRE Il (European Action on Secondary
and Primary Prevention by Intervention to Reduce Events Ill) (83). Tato studie
probihala v letech 2006 - 2007 ve 22 evropskych zemich véetné CR a ziskala data od
8966 nemocnych mladsich 70 let, ktefi prodélali koronarni pfihodu nejméné 6 mésicii
ptfed zatazenim do studie. 56 % téchto nemocnych mélo kazualni TK > 140/90, popft. >
130/80, pokud se jednalo o diabetiky (84). Oproti studii EUROASPIRE I mapujici
situaci u nemocnych s ICHS v letech 1995 az 1996 tedy ke zlepSeni kompenzace
hypertenze nedoslo, mnozstvi nemocnych s ICHS a zvySenym TK se vyznamné
nezménilo (55,4 % ku 56 %) (83, 84).

V CR nedosahovalo dle studie Post-MONICA v letech 2000 - 2001 cilovych hodnot TK
az 80 % hypertonikti ve stiednim véku, tato studie téz potvrdila vysokou prevalenci
hypertenze se vzestupem u muzského pohlavi (80). Obdobného vysledku
publikovaného v roce 2005 bylo dosazeno analyzou kontroly hypertenze v ordinacich
150 praktickych lékaiit v CR, kdy cilovych hodnot TK dosahovalo jen 18,3 %
hypertoniki (86).

Soucasnou situaci v zemich stfedni 1 vychodni Evropy mapuje studie BP - CARE, ktera
dle kazualnich TK v CR prokazala uspokojivou kompenzaci u zhruba poloviny
hypertonikii, ve vSech zemich pak u méné nez jedné tfetiny — za cilovou hodnotu byla
brana hodnota kazudlniho TK rovna ¢i mensi nez 140/90. 70 % vSech nemocnych
zatazenych do studie mélo KV riziko velmi vysoké. Jedna pétina vSech nemocnych

zatazenych do studie byla vysetfena téZ pomoci AMTK, hypertenze byla u této skupiny
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neuspokojivé kompenzovana u téméi dvou tfetin — za cilovou hodnotu TK pii AMTK

byla povazovana hodnota primérného 24 h TK rovna ¢i mensi nez 130/80 (64).

II. primarnim cilem bylo zjistit, zda hypertonici s neuspokojivé korigovanou
hypertenzi a svysokym a velmi vysokym KV rizikem v kohort¢ B dosahuji
doporucovaného cilového TK v pribéhu ¢asu. Bylo zjisténo, ze hodnoty STK jsou u
hypertonikii v této kohorté ve vSech tfech méfenich vyssi nez hodnota cillova (120 mm
Hg), hodnoty DTK se od cilové hodnoty (70 mm Hg) nelisi. Jelikoz hypertenze je
korigovana, pokud cilovych hodnot dosahuji obé veliciny (STK i1 DTK), lze
konstatovat, Ze ani casem nebylo dosaZeno piisnéjSich cilovych hodnot.

Hodnoty STK se vSak v kohort¢ B v zaddném ze 3 vySetfeni statisticky vyznamné
nelisily od hodnoty 130 mm Hg. Hodnoty primérného 24 h STK i DTK pfi 1., 2. a 3.
vySetieni se statisticky vyznamné nelisily ani navzajem.

M¢éng€ piisné cilové hodnoty 130/80 tedy hypertonici dosahovali jiz od zacatku
sledovani, tento stav se v pribéhu casu jiz neménil. Provedené intervence, ke kterym
patfily Casté kontroly pomoci AMTK, edukace nemocnych a doporuceni oSetfujicim
1ékattim, k vyznamnému posunu hodnot TK smérem k cilovym hodnotdm tedy nevedly.
Pokud vSak vezmeme v vahu celosvétové neuspokojivou situaci v kompenzaci
hypertenze, jak byla zminéna vySe, lze 1 dosaZeni a udrZeni cilovych hodnot platnych
pro vSechny hypertoniky povazovat za Gspéch.

Porovnani praimérného 24 h TK kohorty A se 3., tedy poslednim vysetienim v kohorté
B prokédzalo v kohorté¢ A statisticky vyznamné vys$i primémy 24 h STK. Tento
vysledek ukazuje, Ze intervence v kohorté B urcity pozitivni vyznam mély.

Je tfeba uvést, Zze 1 ve velkych studii 1é¢by hypertenze je cilovych hodnot DTK
dosahovano u 90 % nemocnych, cilového STK vsak jen u 30 — 40 % nemocnych (2, s.
dosazeni cilovych hodnot DTK. AMTK neni indikovano u vSech hypertonikii, nebot’
lep$i kompenzace hypertenze diky tomuto vySetfeni dosud prokazana nebyla, oproti
kazualnimu TK vSak tésnéji koreluje s orgdnovymi zménami a prognozou (2, s. 82).

III. primarnim cilem bylo zjistit, zda lze edukaci zvySit Uroven znalosti
hypertonikii s vysokym a velmi vysokym KV rizikem o jejich chorobé¢ a 1é¢bé. Rozdil
mediana ziskanych bodl pred a po edukaci v kohorté C statisticky vyznamny byl, boda

dosazenych po edukaci bylo vice.
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Znalosti o hypertenzni chorobé¢ a jeji 1é€b¢ jsou nezbytnym piedpokladem compliance
nemocného. Nizka adherence nemocného k 1é¢b¢é znamend, Ze nemocny uziva léky
nepravidelné ¢i viibec, v piipad¢ hypertenze se objevuje asi u jedné tfetiny nemocnych.
Nizka adherence nemocnych k 1écbé muze byt zptisobena absenci systematické a
kontinuélni péce, kdy je nemocny k 1é¢bé nedostate¢né motivovan, chybi mu informace
o rizikovosti neléCené hypertenze a naopak o prospésnosti spravn¢ 1é¢ené hypertenze.
Ke zhorseni compliance nemocnych s 1écbou piispiva i mala korelace mezi zavaznosti
hypertenze a symptomy u hypertoniki, cerebrovaskularni ¢i koronarni piihoda mize byt
prvnim klinickym symptomem nelécené ¢i neuspokojiveé korigované hypertenze (2,
$.432). Nizka adherence hypertonikl k 1€¢bé je pfi¢inou nedosazeni uspokojivych
hodnot TK podle n€kterych autorti u jedné tietiny az poloviny nemocnych (2, s. 428,
38). ZhorSenou adherenci k 1€¢bé 1ze predpokladdat u nemocnych s chronickym abusem
nikotinu ¢i alkoholu, popf. obou téchto drog, odmitnuti doporu¢ované 1écby vsak

k pravu nemocného patii a 1ékaf by se v tomto ptipadé mél vyvarovat nafizovani i
»trestdni“ nemocného, 1é¢ebny postup by mél pouze doporucovat a zdvazné odmitnuti si
nechat stvrdit podepsanim tzv. negativniho reverzu (2, s. 428, 50, s. 210). Pokud si 1¢kat
ziské diivéru nemocného, ziska na cilenou otazku ohledné dodrzovani rezimu pravdivou
odpovéd’ a miize tak posoudit adherenci nemocného k 1é¢bé. Déle je mozno kontrolovat
pocet spotifebovanych tablet, kontrolovat pfedpisy 1éki podle terminli navstév ¢i
stanovovat ptitomnost n€kterych 1€kl v plasmé ¢i v moci. K neptimym znadmkam
zhorSené adherence k 1écb¢ patii absence zpomaleni SF u nemocnych 1é€enych
betablokatory, absence perimaleolarnich otoki pti 16cbé Ca blokatory, vétsi diuréza pii
lécbe diuretiky ¢i absence obstipace pii [é€b€ verapamilem (2, s. 429).

Jednim z faktort, ktery ovliviiuje adherenci nemocnych k 1é€bé, je slozitost
davkovaciho rezimu. Cim je davkovaci rezim jednodussi, tim je adherence nemocnych
k 1é¢be lepsi (38, 82). Adherenci nemocnych tedy zvySuje fixni kombinace
antihypertenziv, v soucasnosti se diskutuje, zda by bylo racionalni doporug¢it fixni davku
tii antihypertenziv (91).

U seniortl se na zhorSené adherenci k 1é€bé miiZze podilet porucha kognitivnich funkci,
zejmeéna paméti. Urcitou roli v non-compliance mohou hrat finan¢ni naklady na 1é€bu
(2, 5. 429, 5). Ma prace zaloZena na kontrole dodrZovani soucasnych doporuceni mohla
pfispét i ke zméné piistupu oSetfujicich 1¢karti k 1écbe hypertenze.

U praktickych 1ékaiG neni dostate¢na snaha energickou lécbou hodnoty TK

normalizovat. Castym problémem je pseudorezistence, ktera je charakterizovana
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setrvanim Iékafe na monoterapii, tato je vSak schopna docilit doporu¢ovanych hodnot

TK jen u 8 — 14 % nemocnych (2, s. 430, 5).

2. 4. 2. Sekundarni cile

1V. sekundarnim cilem bylo zjistit, zda v kohort¢ A existuje statisticky
vyznamny rozdil v hodnotdich TK v zavislosti na pohlavi. Zjisténo bylo, Ze rozdil
V hodnoté TK v kohort¢ A v zavislosti na pohlavi je. U zen kohorty A jednak nebyl
prokézan vyssi STK nez 130 mm Hg, jednak se hodnota DTK u Zen na rozdil od muzt
statisticky vyznamné nelisila od hodnoty 70 mm Hg. V dospélosti jsou hodnoty STK i
DTK vy$§i u muza nez u Zen, vzestup TK je vSak v dospélosti strméjsi u Zen nez u
muza (2, s. 44-45). V mé studii byli v8ak sledovani jiz 1éCeni hypertonici a nemame
dikazy o tom, ze by byla antihypertenzni 1é¢ba u zen G¢innéjs$i nez u muzi. Doporuceni
USA uvadgji, ze hypertenze Zen je kontrolovana ¢ast&ji nez u muzi (5). V CR doslo ve
sledovaném obdobi 15 — 16 let (v letech 1985 — 200/01) k poklesu TK u obou pohlavi, u
zen je vSak pokles vyjadien vice (na hodnotu 125,9 + 18,05 mm Hg oproti hodnoté
131,9 16,8 mm Hg u muzi). Dle priifezovych Setfeni v obdobi uvedeném vySe o
onemocnéni HCH Zeny vé&dély Castéji neZz muzi, Castéji téZ uzivaly antihypertenzni
medikaci (procentuelni vzrist po¢tu muzi uzivajicich 1écbu z 21,1 % na 41,8 %, Zen
2 38,9 % na 59,1 %) (2, s. 567). Tento rozdil je vysvétlovan lepsi adherenci Zen k 1é¢bé
oproti muzim. Dale literatura uvadi, ze TK stoupa V rozvinutych konzistentné s vékem
(2, s. 43, 5). S vékem téz stoupa podil ISH na prevalenci hypertenze. Asi dvé tietiny
vSech hypertonikli ve véku 60 let trpi ISH, ve v€ku 70 let jsou to dokonce asi ti ¢tvrtiny
(5). Nizsi hodnota primérného 24 h STK u hypertonicek v kohorté A byla zapficinéna
pravdépodobné intenzivnéjsi 1écbou i lepsi adherenci Zen k 1écbé. Dle medidnu véku
zen v kohorté A (65 let — viz tab. €. 14) byly zeny star$i nez muzi (61 let — opét viz tab.
¢. 14), coZz muze CasteCné vysvétlit niz§i hodnotu DTK, nebot’ u zen se mohla Castéji

vyskytovat ISH, typicka pro starsi vek (5).

V. sekundarnim cilem bylo zjistit, zda v kohorté A existuje statisticky vyznamny
rozdil v hodnotach TK v zévislosti na pfitomnosti DM, tento rozdil zjistén byl, hodnoty
STK byly u diabetika vyssi. Evropska doporuceni uvadéji, ze u diabetiki je

farmakologicka 1é¢ba hypertenze uc¢inna méné (7). Hypertenze se u nemocnych s DM
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vyskytuje 1,5 - 2x Castéji a vétsina hypertonikti potfebuje ke kontrole hypertenze
kombinaci antihypertenziv (2, s. 549, 554). Jestlize neni kontrola hypertenze v populaci
uspokojiva, situace hypertoniki s DM je jesté horsi. Ve studii kontroly hypertenze

v praxich 150 ¢eskych praktickych 1€kati bylo téz 403 diabetikti, cilovych hodnot TK
dosahovalo pouhych 4,7 % z nich 2, s. 572). Odobna studie prokazala v praxich
italskych praktickych 1ékaiti dosazeni cilovych hodnot TK pouze u 3 % hypertonikii

s DM (2, s. 573). Nalez rozdilu STK u hypertonikti s DM kohorty A jsou tedy

v souladu s literarnimi udaji uvedenymi vyse.

VI. sekundarnim cilem bylo zjistit, zda v kohort¢ A existuje statisticky
vyznamny rozdil v hodnotdch srde¢ni frekvence (SF) v zavislosti na pfitomnosti DM.
Hodnota SF u nemocnych s DM byla statisticky vyznamné vyss$i neZ u nemocnych bez
DM. Tento vysledek ptedstavuje horsi prognézu diabetikii kohorty A oproti jinym
hypertonikiim s vysokym a velmi vysokym KV rizikem, nebot’ niz§i SF je spojena
s redukei KV morbidity 1 mortality (98, p. 60-61). Téz ve studii FHS znamenala klidova
SF 83/min vyznamné vyssi riziko smrti a KV piihod nez SF nizsi (5).

Cilem prace danskych autort bylo zjistit, zda diskomfort zptisobeny tlakem manzety pfi
AMTK neni pfic¢inou vyS§i hodnoty SF. Autofi této prace porovnavali AMTK
S holterovskym monitorovanim SF u nemocnych s chronickou rendlni insuficienci a
dosli k zavéru, Ze 24 h AMTK hodnotu SF signifikantn€ nezvySuje (99).

VII. sekundarnim cilem bylo zjistit, zda v kohorté A existuje statisticky vyznamny
rozdil ve vyskytu fenoménu dipping v zavislosti na ptitomnosti DM, tento rozdil
nalezen nebyl. Tento vysledek je v rozporu s literarnim tidajem udéavajicim, Ze u
dibetikli se fenomén non-dipping vyskytuje €astéji nez u jinych hypertonik (2, s. 85,
90). Vyznam tohoto vysledku je vSak opét omezen tim, Ze vychazi pouze z jednoho

AMTK, fenomén dipping ma byt ovéien nejméné dvéma AMTK (2, s. 85).

VIII. sekundarnim cilem bylo zjistit, zda existuje statisticky vyznamny rozdil
V hodnotéch TK dosazenych v priibéhu Casu v zavislosti na pohlavi i v kohorté B. V této
kohorté se hodnoty STK v zavislosti na pohlavi v pribéhu casu nelisily, hodnoty DTK
vSak ano, tyto hodnoty byly u zen pii vSech vysetienich vyznamné nizsi. V dospélosti
jsou hodnoty STK 1 DTK vys§i u muz nez u zZen, vzestup TK je vSak v dospélosti

strm&j$i u zen nez u muzu (2, s. 44-45). V mé studii byli vSak sledovani jiz 1é¢eni
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hypertonici a u Zen neni antihypertenzni 1écba ucinngjsi nez u muzu. U Zen je vSak
popsana vyssi adherence k 1é¢ebné preventivnim opatfenim (2, s. 567). V kohort¢ B
nebyl na rozdil od kohorty A potvrzen statisticky vyznamny vékovy rozdil mezi

vrwe

ISH (mediany veéku kohorty B viz tab. ¢. 18).

IX. sekunddrnim cilem bylo zjistit, zda v kohorté B v priubéhu ¢asu dochazi ke
statisticky vyznamnému rozdilu ve vyskytu fenoménu dipping. Tento rozdil v pribé¢hu
Casu nalezen nebyl. Provedené intervence tedy vyskyt fenoménu dipping nezvysily, coz
predstavuje urcité zklamani, nebot’ fenomén dipping je spojen s lepsi progndzou
Neptiznivé vysledky zjistila 1 studie autorti v britském Chesterfieldu, ktefi zjiStovali u
1187 hypertonikii vySetfenych pomoci AMTK vyskyt prognosticky nepfiznivych
ptiznakid, mezi jinymi i fenoménu non-dipping. Tito autofi nenalezli zadny z téchto
piiznakt pouze u 6,9 % hypertonikti v souboru (99). V tomto souboru byla nalezena
statisticky vyznamna spojitost mezi fenoménem non-dipping a vyskytem CMP (101).
Podle jedné malé brazilské studie sledujici diabetiky pomoci AMTK fenomén non-
dipping predikoval zvysené riziko diabetické nefropatie (102).

Friedman a dalsi autofi zjistili ve své studii pomoci AMTK vyznamné vyssi prevalenci
fenoménu non-dipping u hypertoniki s refrakterni hypertenzi oproti normotonikiim a

nemocnym s hypertenzi kontrolovanou uspokojivé (103).

X. sekundarnim cilem bylo zjistit, zda se hodnoty TK dosazené ¢asem v diabetikil
kohorty B 1i8i od téchto hodnot u ostatnich hypertoniki této kohorty. Tento rozdil byl
nalezen v ptipadé STK pfi 1. + 2. vySetieni, ne jiz pfi 3. vySetieni, statisticky vyznamné
rozdily DTK pfi 1., 2. a 3 vySetfeni u diabetikii oproti ostatnim nalezeny nebyly.
Ptiznivym vysledkem je, Ze u diabetikl na rozdil od celé kohorty B pii poslednim, 3.
vysetieni ke snizeni STK dosSlo. Intervence provedené v kohort¢ B tedy mély smysl
zejména u diabetiki.

Vyse uvedeny priznivy konecny vysledek, kterého bylo dosazeno u diabetikii v kohorte
B, nepotvrzuje randomizovana a kontrolovana britska prace sledujici v prabéhu jednoho
roku 1534 diabetikli, kterd méla za cil zjistit efekt intenzivni intervence k cilové
hodnoté 140/80. Na této intervenci se podileli jak prakticti 1ékafi ve 42 praxich, tak

jejich zdravotni sestry, zadné zlepSeni v hodnotdch kazudlniho TK oproti kontrolni
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skupin¢ vsak dosazeno nebylo (94). Edukace zdravotnimi sestrami téz nevedla ke
zlepseni kontroly hypertenze u diabetikd v pilotni, prospektivni a randomizované
americké studii s 54 nemocnymi (kontrolni skupinou byli hypertonici dispenzarizovani
béznym zptuisobem) (95).

Zajimavy je v této souvislosti vysledek prospektivni, randomizované a kontrolované
americké studie s 402 nemocnymi s neuspokojive korigovanou hypertenzi, ktera pomoci
AMTK prokazala lepsi kontrolu hypertenze, pokud oSetfujici 1ékafi spolupracovali
S klinickymi farmaceuty (96).

Jiz brzy maji byt publikovany vysledky studie HARMONY, kterd ma za cil prokazat
pomoci AMTK snizeni TK u hypertonikti 1. stupné€ redukci stresu. Této redukce ma byt
dosazeno u hypertonikil jesté¢ bez antihypertenzni terapie pomoci relaxacni skupinové
terapie (97).

AMTK u diabetikli zlepSuje dle nékterych studii jak vysledek 1é€by, tak kvalitu Zivota,
toto vySetfeni by tedy mohlo byt integralni sou¢asti péce o tyto nemocné. U diabetikli
totiz kontrola hypertenze métfenim kazudlniho TK casto selhava. Tento fakt mtze byt
dan efektem bilého plasté (zvyseni kazudlniho TK diky emocni reakci na méfeni TK
v ordinaci 1ékafe), maskovanou hypertenzi (normdalni kazudlni TK a hypertenze
v domécich podminkéch) i1 placebo efektem (snizeni kazudlniho TK diky ocekavéni
odpovédi na antihypertenzni 1écbu nemocnym). AMTK téz dovede odhalit fenomén
autonomni dysfunkci. Diky AMTK Ize téZ stanovit standardni odchylku primérného 24
h, denniho i no¢niho TK, diky této odchylce lze posoudit variabilitu TK, ktera je u
diabetikl ¢asto zvySena. Jelikoz v soucasnosti neni mozné AMTK indikovat u kazdého
nemocného s DM, lze toto vySetfeni doporucit u diabetiki jesté nelécenych pro
hypertenzi v pfipadé¢ hrani¢nich hodnot kazualniho TK, dale v pfipadé pritomnosti
pfiznakd orgdnového poskozeni, u diabetikii 1é¢enych pro hypertenzi pak v piipade
epizodické hypotenze 1 epizodického zvySeni TK, v piipad¢ pfiznaklt orgédnového
poSkozeni, zejména renalniho, v pfipad¢ pfiznakli autonomni dysfunkce a pfi
suspektnim syndromu spankové apnoe (obezita, chrapani, somnolence pies den) (87).
Mezinarodni federace pro diabetes mellitus (IDF, International Diabetes Federation)
doporucuje AMTK v ptipad€ suspektni hypertenze bilého plaste, doporuceni Americké
asociace pro diabetes mellitus (ADA, American Diabetes Association) vsak vyjadieni
k indikaci AMTK neudava (88, 89). Japonsky autor a uznavana védecka autorita Kazuo

Eguchi doporucuje zhotoveni AMTK v pribéhu ,,managementu* hypertenze u obéznich
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diabetikti alespoini jedenkrat (90). Dosud téz nebylo dosazeno celosvétového konsensu
Vv otazce, zda je AMTK vhodné k diagnostice hypertenze. Pfevladd nazor, ze progndézu
vetsSiny noveé zachycenych hypertonikl lze urcit spravnym meéfenim kazudlniho TK
obdobné¢ jako pfi uziti AMTK a AMTK se v této indikaci tedy nevyplati (91). Soucasna
britska doporuceni z roku 2011 vsak nové AMTK k diagnostice hypertenze doporucuji,
pokud je kazualni TK 140/90 a vyssi, v ptipadé netolerance AMTK pak jako jeho
alternativu doporu¢uji domaci méfeni TK (92). Kanadska doporuceni z roku 2010
uvadéji, ze k diagnostice hypertenze mize byt AMTK uzito, jde vSak o doporuéeni
stupn¢ C ze Skaly A az D, tedy doporuceni na zékladé studii zkoumajicich zastupné,
tedy méné validni a méné klinicky relevantni bioindikatory (,,surrogate endpoints®) (93,

42, s. 86).

XL sekundarnim cilem bylo zjistit, zda existuje v prubéhu c¢asu v kohort¢ B
statisticky vyznamny rozdil v poc¢tu hypertonikd, jejichz farmakologicka 1écba odpovida
soucasnym doporucenim, zda se tento pocet v prubchu Casu zvysi. Takovyto rozdil
zaznamenan nebyl, knaristu Vv poctu hypertonikd, jejichz farmakologickd [écba
odpovidd soucasnym doporucenim, tedy nedoSlo. Tento neptiznivy vysledek je
vsouladu se studii EUROASPIRE III, podle které nemocni sICHS wuzivali
antiagregacni terapii v 91 %, betablokatory v 80 %, ACE-i ¢i ABR v 71 %, statiny v 78
% a Ca blokatory ve 25 % (82). Na vySe uvedeném vysledku mé studie se jist¢ odrazi i
fakt, ze v nékterych piipadech bylo nasazeni medikace dle soucasnych doporuceni
kontraindikovano, jako napf. nasazeni antiagregacni terapie u vétSiny nemocnych
s peroralni antikoagulaéni 1é€bou. Nasazeni antiagregacni terapie téZ neni
doporucovano v ptipadé neuspokojivé korigované hypertenze (1, 2, s. 252). Kromé
antihypertenzni a antiagregacni lécby jsou hypertonikiim s vysokym KV rizikem
doporucovany téz statiny, které snizuji KV morbiditu i mortalitu (2, s. 476, 490-491).
Dle randomizované, placebem kontrolované a dvojité slepé italské studie PHYLLIS
nem¢l pravastatin u hypertonika pfidatny antihypertenzni efekt. Kontrola hypertenze
nemocnych zafazenych do této studie byla sledovana jak méfenim kazualniho TK, tak

pomoci AMTK (104).

XII. sekundarnim cilem bylo zjistit v kohorté¢ B vyskyt a zavaznost potencialnich

znamych 1ékovych interakei (LI), které predstavuje medikace hypertonikii s vysokym a
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velmi vysokym KV rizikem v priabéhu casu. Potencidlné zédvazné znamé LI se
v souboru vyskytly. V kohort¢ B bylo nalezeno 27 potencialnich LI celkové
hodnocenych stupném 3 ze Skaly 1 — 5 a o 7 potencidlnich LI celkové hodnocenych
stupném 4 ze Skaly 1 — 5 (celkové hodnoceni je stanoveno na zakladé kvality
dokumentace o dané LI a klinické zdvaznosti dané LI). Komedikaci pfedstavujici riziko
LI uvedenych vySe podavat lze, vzdy je vSak doporucovana opatrnost, pecliva

monitorace a pouceni takto 1é¢enych nemocnych (10).

XIII. sekundarnim cilem bylo zjistit, zda bude v kohort¢ B s mnozstvim
uzivanych 1kt statisticky vyznamné stoupat i vyskyt potencidlnich znamych LI.
S mnozstvim uzivanych 1€kii se vSak vyskyt potencidlnich zndmych LI v kohorté
nezménil. Tento vysledek lze pficist pravdépodobné malému poctu nemocnych
Vv souboru, nebot’ fakt, ze riziko LI vzrusta s po¢tem uzivanych 1¢ka, byl prokazan jiz
pred lety velkymi studiemi a je stale citovan autoritami (105, 8, 9). Taktéz vSak nelze
vyloucit, ze soucasnd antihypertenzni 1écba je co do rizika 1ékovych interakci
uzivali 1é¢ivé piipravky obsahujici metyldopu, hydralazin, guinethidin a reserpin, tedy
antihypertenziva dnes opsolentni a neuzivana (s vyjimkou metyldopy v te¢hotenstvi) (5,
8).

X1V. sekundarnim cilem bylo zjistit pomoci dotazniku, zda se v kohorté C
statisticky vyznamné zvy$i troveinl znalosti o hypertenzi a jeji 1é¢b¢ jak u Zen, tak u
muzil.

Uroveti znalosti o hypertenzni chorobé a jeji 16¢bé se dle testu (viz ptiloha 4.) zvysila u
Zzen 1 u muzl. Znalost nemoci a jeji 1écby je predpokladem adherence nemocného k
medikamentozni 1é¢bé 1 k dodrZzovani rezimovych opatieni. Studie EUROASPIRE 111
prokazala, Ze jedna pétina nemocnych s ICHS stéle kouii (20,3 % nemocnych ve studii
EUROASPIRE | oproti 18,2 % v EUROASPIRE III) (83, 84). Zanechani koufeni je
totiz nejvyznamnéjSim krokem, jak mlZe nemocny snizit své KV riziko (2, s. 194).
Procento obéznich lidi stale stoupa, pfitom vSak redukce vahy muize vést v piipadé
mirné hypertenze k normalizaci TK (2, s. 194, 83). Hypertonici se pfi vyplilovani
dotazniku téz dozvédéli, ze by méli ve straveé zvysit ptijem drasliku. Tento prvek snizuje

STK i DTK, ma protektivni efekt na vznik cévnich mozkovych piihod a mize mit i
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kardioprotektivni efekt (6, s. 94-96). Nedavno bylo uvefejnéno zjisténi, Ze existuje
spojitost hypertenze s periodontitidou. Kromé této spojitosti, ktera byla prokazana u
Afri¢anek ve sttednim véku, byl vyssi TK a vyssi vyskyt periodontitidy spojen s nizkym
obsahem drasliku ve stravé (106).

Neuspokojiva situace v oblasti diagnostiky a kontroly HCH vedla ve Spojenych statech
americkych k zalozeni koordina¢niho vyboru Narodniho vzdélavaciho programu pro
vysoky tlak (National High Blood Pressure Education Program), ktery si vzal za cil
zvysit v populaci povédomi o HCH a o jeji prevenci, 1é€bé a kontrole. Tento program
dosahl vyznamného uspéchu, povédomi o HCH se u obyvatel USA pii srovnani
intervald let 1976 - 1980 a 1999 - 2000 zvysilo z 51 % na 70 %, procento nemocnych
lé¢enych pro HCH se zvysilo z 31 % na 59 % a procento nemocnych s HCH a s TK pod
140/90 se zvysilo z 10 % na 34 %. Tyto zmény sebou pfinesly velice pfiznivé trendy
v morbidité 1 mortalité asociované s HCH, které se projevily nezavisle na véku, pohlavi,
rase C¢i socioekonomickém statutu. Od roku 1972 do roku 2000 doslo k poklesu
mortality na CMP 0 60 % a k poklesu mortality na ICHS o 50 %, mezi 1éty 1980 a 2000
doslo téZ k vyznamnému snizeni hospitalizacni mortality na srdec¢ni selhani (5). Pfesto
neni ani v USA situace zcela uspokojiva, pfiblizn€ 30 % dospé€lych hypertonikli o své
chorobé nevi, vice nez 40 % hypertoniki neni lé¢eno viibec a témét 70 % hypertonikt
navzdory 1écbé nedosahuje hodnot TK pod 140/90 mmHg (5). Téz v Kanadé né€kolik
odbornych spole¢nosti kazdoro¢né vydava vyukovy program pro zdravotniky (Canadian
Hypertension Education Program), ktery si klade za cil ,,vyzbrojit“ profesiondly

znalostmi a materidly pro edukaci svych pacientti (107).

XV. sekundarnim cilem bylo zjistit finan¢ni naro¢nost antihypertenzni 1é¢by v
soucasné dobé¢ a provést analyzu Ucelnosti ndkladld. Bylo zjisténo, ze niklady na 5 -
letou antihypertenzni 1éébu jsou niz§i nez naklady na 3 hospitalizace hypertonika
s vysokym ¢i velmi vysokym KV rizikem. Vyvarovat se 1écby nemocného s HCH za
hospitalizace ptedstavuje vyznamnou finan¢ni Gsporu.

Je prokazano, ze antihypertenzni 1écba se vyplati i z finan¢niho hlediska, nebot’ ndklady
na neléceného hypertonika jsou dle udaji zdravotnich pojistoven z Evropy i z USA
trojnasobné ve srovnani s bézn¢ 1éCenym hypertonikem, a dokonce pétinasobné ve

srovnani s optimaln€ 1écenym hypertonikem (53). Provedend analyza poméru naklada a
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ptinost (cost-benefit analysis, CBA) s pouzitim souc¢asnych finan¢nich relaci potvrzuje,
ze antihypertenzni 1écba se vyplati i z ekonomického hlediska.

Jednim z diivodt, pro¢ neni vySetfeni AMTK indikovano u vSech hypertonikd, je aspekt
finanéni, dle recentnich ekonomickych analyz vSak pfinasi pouziti AMTK do
zdravotnictvi financni Uspory, coz se nejvyznamnéji projevuje u nemocnych s nedavno
zjisténou hypertenzi (2, s. 82, 108). Britsti autofi srovnavali kazudlni TK a AMTK u
374 hypertonikii v primarni péci. U 115 ztéchto hypertoniki byla diky AMTK
diagnostikovana hypertenze bilého plast¢ a 21 nemocnych bylo dle AMTK 1é¢eno
nedostate¢né, a¢ dosahovali cilovych hodnot kazualniho TK. Dle této prace predstavuje
AMTK navyseni nakladti o 13,790 £ rocné, na klinickych vySetienich a antihypertenzni
1€¢bé u jedinct s hypertenzi bilého plasté prokdzanou pomoci AMTK lze vSak uSetfit
10,178 £, finan¢ni navySeni €ini tedy jen 3,612 £ rocné (109). M¢é porovnani bodového
ohodnoceni prokazuje, ze AMTK provedené ve stejné frekvenci, jako v mé studii, vyssi

finan¢ni z&téz predstavovat nutné nemusi.

Limitaci vSech vySe uvedenych vysledkli je pravdépodobné nendhodné zatazeni
nemocnych jak do kohorty A, tak do kohorty B 1 C. Do kohorty A byli zatfazeni
nemocni hypertonici s vysokym a velmi vysokym KV rizikem indikovani k AMTK na
nasSem pracovisti. Lze se domnivat, Ze k tomuto vySetfeni oSetfujici 1ékati indikovali
nemocné spiSe problematické, s hlite korigovatelnou hypertenzi jiz anamnesticky.

Do kohorty B byli zatazeni hypertonici s vysokym a velmi vysokym KV rizikem, ktefi
S Ucasti ve studii souhlasili. Nemocni bez souhlasu pochopitelné zafazeni byt nemohli.
Tento fakt je téz pfi¢inou nendhodného vybéru. Hypertonici v kohorté C, kteti byli
pozadani o vyplnéni dotaznikli a o vyslechnuti edukace, byli osloveni pfevazné
V nemocnic¢nim prostiedi.

Hypertonici jak v kohorté A, tak v kohort€ B 1 C tedy pravdépodobné& netvofili ndhodné
vybrany reprezentativni vzorek hypertoniki s vysokym a velmi vysokym KV rizikem.
Dalsi limitaci pfedstavuje fakt, Ze nékteti diabetici 2. typu zafazeni do kohorty A byli
1é¢eni pouze dietou a jejich diagné6za DM 2. typu byla zndma pouze z anamnestickych
dat uvedenych v dokumentaci v nemocni¢nim informa¢nim systému. Tato diagnoza
tedy nebyla blize ovéfovana. Dva diabetici na dieté zafazeni do kohorty B vSak

splitovali diagnosticka kritéria pro DM, coz bylo mozno v jejich dokumentaci ovéfit.
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Zaver

Hypertenze patii vedle ischemické choroby srde¢ni k nejcastéjsim kardiovaskularnim
onemocnénim. Lécbou HCH Ize piedchazet zdvaznym komplikacim, vyznam 1€Cby se
zvysuje s KV rizikem nemocnych. Ma prace se tykala hypertonikl s vysokym a velmi
vysokym KV rizikem, tito nemocni byli vySetfovani pomoci AMTK.

Cilem prace bylo zejména zjistit, zda tito hypertonici dosahuji cilovych hodnot, zda
téchto hodnot dosahuji v priib¢hu Casu a zda u téchto hypertonikt 1ze edukaci zvysit

uroven jejich znalosti o jejich chorobé a jeji 1€cbé.

K dosazeni vySe uvedenych cilt byla retrospektivné ziskdna data hypertonika

s vysokym a velmi vysokym KV rizikem vySetfenych pomoci AMTK, tento soubor byl
oznacen jako kohorta A, dale data hypertoniki rizikovych obdobné a sledovanych
prospektivné pomoci opakovanych vysetieni AMTK, tento soubor byl oznacen jako
kohorta B. Do kohorty C pak byli zafazeni hypertonici tézZ s vysokym a velmi vysokym
KV rizikem, kteri byli ochotni vyplnit dotaznik pted a po edukaci ohledné hypertenze a
jeji 1écby.

V kohort& A byla hodnota STK primérného 24 h TK statisticky vyznamné vyssi nez
hodnota 120 mm Hg, cilova hodnota odvozena ze soucasnych doporuceni, téz
statisticky vyznamné vys$si nez 130 mm Hg, coZ je cilova hodnota STK doporucovana u
vSech hypertonik.

V kohort& A byla hodnota DTK primérného 24 h TK vyznamné vyssi nez hodnota 70
mm Hg (cilova hodnota DTK odvozena ze soucasnych doporuceni), hodnota DTK
primé&rného 24 h TK vsak statisticky vyznamné vys$si nez 80 mm Hg (cilova hodnota
DTK doporu¢ovana u vSech hypertonikti) nebyla. Tato ¢ast studie potvrzuje, ze
hypertenze nemocnych s vysokym a velmi vysokym KV rizikem ziistdva korigovana
hypertoniky. Stale tedy existuji rezervy jak ve farmakologické 1é¢be, tak v adherenci

hypertonikil k 1é¢bé€ a k dodrZzovani rezimovych opatteni.

Vyse uvedeny fakt plati zejména pro hypertoniky muze, nebot’ u Zen kohorty A nebyl
prumérny 24 h STK statisticky vyznamné vys$si nez 130 mm Hg, ani hodnota

pramérného 24 h DTK nebyla statisticky vyznamné vyssi nez ptisnéjsi hodnota 70 mm
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Hg. Tyto vysledky lze ¢astecné vysvétlit lepsi adherenci k 1éEbe u Zen, t€z vSak vySSim

vékem zen oproti muzim kohorty A.

U diabetiku kohorty A byl primérny STK statisticky vyznamné vyssi nez STK
nediabetikil, coz mize byt zapfi¢inéno tim, Ze u diabetiki je farmakoterapie hypertenze
oproti jinym hypertonikiim u¢inna mén¢ a vétsina diabetikll potfebuje k dosazeni
cilovych hodnot kombinaci antihypertenziv (2, s. 558, 7, 93). Dle tohoto vysledku jsou
Casté kontroly, disledna farmakoterapie a edukace zejména u diabetikli nutné.

V kohorté A byla nalezena statisticky vyznamné vyssi srde¢ni frekvence u diabetiki pti
srovnani s nediabetiky. Tento fakt mize sv&d¢it pro horsi prognozu diabetikti oproti
ostatnim hypertonikiim s vysokym KV rizikem.

Statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu fenoménu dipping v zavislosti na pfitomnosti a
nepiitomnosti DM oproti o¢ekavani nalezen nebyl. Tento vysledek neodpovida
literarnim udajam, podle kterych je u diabetikl s hypertenzi oproti ostatnim

hypertonikiim fenomén non-dipping ¢astéjsi.

V prospektivné sledované kohorté B byly hodnoty STK primérného 24 h TK statisticky
vyznamné vySsi nez 120 mm Hg, tyto hodnoty vSak v pribéhu celého sledovani nebyly
statisticky vyznamné vys$$i nezZ hodnota 130 mm Hg. Hodnota DTK primérného 24 h
TK se v kohorté B statisticky vyznamné nelisila od hodnoty 70 mm Hg. Vzhledem

k tomu, Ze i ve velkych studiich je cilovych hodnot STK dosazeno ve 30 — 40 %, lze
vysledky TK kohorty B povazovat za uspéch.

Navic byl nalezen statisticky vyznamny pokles v hodnoté¢ STK kohorty A ve srovnani

s hodnotou STK pfi poslednim méteni v kohorté B, takZe provedené intervence urcity

vyznam m¢ély.

Statisticky vyznamny rozdil v hodnotach TK v zavislosti na pohlavi byl nalezen 1

Vv kohorté B, a to v hodnotach DTK pfi vSech vySetfenich, které byly u Zen oproti
muzim statisticky vyznamné nizsi. V kohorté B vSak na rozdil od kohorty A statisticky
vyznamny rozdil ve véku v zavislosti na pohlavi nalezen nebyl. Tyto vysledky lze

pravdépodobné vysvétlit lepsi adherenci zen k 1€¢bé.
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Statisticky vyznamny rozdil v SF v prib¢hu ¢asu v kohorté B oproti ocekavani nalezen
nebyl. Jde o vysledek neptiznivy, nebot’ je prokazano, ze jedinci s nizsi srde¢ni

frekvenci maji niz§i KV morbiditu i mortalitu (89, p. 60-61).

Dalsim vysledkem s nepiiznivymi implikacemi je zjisténi, Ze v kohorté B v prub¢hu
¢asu ke statisticky vyznamnému rozdilu ve vyskytu fenoménu dipping nedoslo, ptiznivé
by bylo zvySeni vyskytu tohoto fenoménu. Fenomén non-dipping je totiZ spojen

s vyssim rizikem poskozeni cilovych orgédnt (2, s. 85).

Hodnoty STK pii 1. a 2. vysetfeni byly u diabetik( kohorty B statisticky vyznamné
vys$si nez u nediabetikd, pti 3. vySetfeni vSak tato hodnota oproti ocekavani statisticky
vyznamny rozdil nevykazovala. Diabetici dosahovali vysSich hodnot STK tedy jak

v kohort¢ A, tak v kohorté¢ B pfi 1. a 2. vySetieni, piekvapive ptiznivy je vSak vysledek
STK pii 3. vysetieni. Dle tohoto vysledku mé intervence v pribéhu ¢asu smysl zejména
u diabetiki. Statisticky vyznamné rozdily DTK pfi 1., 2. a 3 vySetfeni v zavislosti na

pfitomnosti DM nalezeny nebyly.

Neuspokojivé je rovnéz zjisténi, ze v pribéhu sledovani nemocnych kohorty B nedoslo
k vyznamnému rozdilu v poctu hypertonikd, jejichz farmakoterapie odpovida
soucasnym doporucenim. Tento zjistény fakt nelze vysvétlit pouze tim, Ze existovali

nemocni, u nichZ bylo nasazeni soucasné doporu¢ené farmakoterapie kontraindikovano.

U hypertonikl s vysokym a velmi vysokym KV rizikem se podle o¢ekavani vyskytly 1
potencidlné zavazné LI stupné 4 ze Skaly 1-5, nepodafilo se vSak ovéfit, Ze by pocet

wrwe

ziejme relativné malym poctem hypertoniki v kohorté B.
Antihypertenzni 1écba se z ekonomického hlediska vyplati i v soucasné dobég, dle mé
préace by se jak z medicinského, tak z ekonomického hlediska vysetteni AMTK zejména

u hypertoniki s vysokym a velmi vysokym rizikem mohlo vyuzivat Castéji.

Uroven znalosti hypertonikii o jejich chorobé a 16¢bé edukaci statisticky vyznamné

zvysit 1ze, a to u vSech rizikovych hypertonikli, u muzl i u Zen. Spravna a G¢inna
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edukace je predpokladem adherence k medikamentézni 1é¢be a motivaci k dodrzovani

rezimovych opatieni.

Z vyse uvedenych vysledki disertacni prace vyplyva, ze u hypertonika s vysokym a
velmi vysokym KV rizikem nejsou bézn¢ uzivanou lécbou zajistény cilové hodnoty TK.
Prakticti 1€kafi i specialisté by méli vyvijet soustavnou snahu, aby cilovych hodnot
dosazeno bylo. AMTK miize slouzit jako metoda, ktera verifikuje dosazeni

stanovenych cili s vysokou spolehlivosti.
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Ptiloha 1.

VézZena pani, vaZzeny pane,

dovoluji si Vam nabidnout ucast na disertacni praci (védeckém pojednani), které
se vénuji v ramci svého studia na Fakulté zdravotnickych studii Univerzity Pardubice.
Tato prace ma za cil sledovat prfedev§im hodnoty Vaseho krevniho tlaku nejen
jednorazove v ordinaci, ale téZ pomoci piistroje, ktery méti krevni tlak po dobu 24
hodin (ambulantni 24 - hodinové monitorovani krevniho tlaku, tzv. holterovské
monitorovani krevniho tlaku). Patfite totiz k nemocnym, ktefi trpi chorobou vysokého
tlaku (hypertenzni chorobou) a maji vysoké (ptipadné velmi vysoké) riziko chorob
srdce a cév. Dosahne-li Vas krevni tlak optimalnich hodnot, toto riziko se snizi. 24 -
hodinové ambulantni méteni krevniho tlaku je metodou piesnou a spolehlivou. Ptistroj,
ktery Vam do druhého dne zaptij¢ime, Vam bude automaticky v pravidelnych
intervalech méfit krevni tlak 1 srde¢ni frekvenci. Krevni tlak si miiZete nechat zmeéfit
timto pfistrojem také sama (sam), zejména budete-li pocitovat néjaké zdravotni obtize.
M¢éfteni bude pokraCovat 1 v noci, intervaly méteni vSak budou delsi. Jednotlivd méteni
se budou ukladat do paméti pfistroje, vSechny ziskané daje pak preneseme do pocitace.
Bé&hem vySetfeni zaznamenavejte prosim do diafe Vase aktivity, zejména neobvyklé
udalosti, zacatek a konec spanku, poptipadé no¢ni probouzeni. Nevyhodou této metody
je zejména nepohodli v noci, Vas spanek bude ziejme rusen nafukovadnim manzety.
Touto metodou zjistime zejména pramérny krevni tlak z celé doby méfeni, téz
prumérny denni a no¢ni krevni tlak. Z téchto hodnot mame moznost zjistit, zda v noci
doslo k poklesu krevniho tlaku, coz by pro Vas znamenalo ptiznivéjsi ptedpovéd’ do
budoucnosti. Na zéklad¢ zjisténych vysledkti bych Vasemu 1ékafti ptipadné doporucil
zménu léCby. Soucasné bychom Vs pii kazdé navstéve vysettili celkove, zméfrili,
zvazili, ptipadné provedli laboratorni vysetieni z krevniho séra a z moce a natocili
elektrokardiogram, pokud tato vySetfeni u Vas nebyla v nedavné dob¢ jiz provedena.
Jde totiZ o vySetfeni, ktera jsou u nemocnych, ke kterym patfite, doporucena odbornou
spolecnosti. Vaseho lékate bych pfipadne upozornil téz na dalsi opatteni, ktera
vyplyvaji ze soucasnych doporuceni odborné spolenosti. Béhem nasi spoluprace bych
si Vas dovolil informovat o spravné zivotosprave a povzbuzovat Vas k ni, nebot’ tato je

pro zlepseni Vaseho zdravi kromé 1€kt vyznamna téz.
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Dalsi informace Vam sdé€li nase zdravotni sestticky, které Vas s pfistrojem sezndmi a
uvedou jej v ¢innost. Na né se také obracejte s dal$imi piipadnymi dotazy, které jsme
neprobrali pii rozhovoru se mnou.

Toto méfeni bychom provedli v nejméné 3 -mésicnich intervalech celkem 3x.

Prosim, abyste si pii kazdé navstéveé naseho pracovisti s sebou vzal(a) seznam 1€k ¢i
jinych lé¢ebnych ptipravki, potfebujeme si je zaznamenat. Vas i VaSeho 1ékare bych
pak informoval, zda Vase 1écba neptedstavuje riziko vzajemného ovlivnéni, popiipadé
jaké z toho vyplyva doporuceni.

Zaroven s prvnim vySetfenim bych Vas pozadal o vyplnéni dotazniku, pomoci kterého
bych chtél zjistit Vasi informovanost o Vasi chorobé a jeji 1écbé. Vyplnény dotaznik
prosim nepodepisujte, sd€lte prosim jen své pohlavi. O vyplnéni téhoZ dotazniku bych
si Vas dovolil pozéadat i poté, co si o Vasi chorobé¢ a jeji 1é€bé spolu popovidame.
Bude-li to mozné, radi bychom od Vas ziskali telefonicky kontakt, abychom Vas mohli
informovat o pfipadnych zménach sjednanych termint (naptiklad kvili technické
poruse).

Touto studii nechci v Zadném piipad¢ zasahovat do péce Vaseho praktického ¢i
odborného Iékate (naptiklad internisty, diabetologa, ¢i kardiologa) a ptebirat Vas do své
1ékatske péce. Po dobu Vasi tcasti ve studii Vam vSak chei byt k dispozici a odpovidat
na Vase piipadné dotazy. Sviij souhlas s ti€asti v této studii mizete kdykoliv odvolat
bez udani divodu.

Dé&kuji za Vasi ochotu seznamit se s touto informaci.

Na spolupraci se t&si

MUDT. Jifi Holy

Se svou ucasti ve vyse uvedené studii souhlasim, coZ stvrzuji svym podpisem:
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Pr¥ileha 2,

@3\' Standardni zprava

Rodné &islo: BMI 30,25

Datum narozeni:  04.11.1963 Vyska: 180 cm  Viha: 9% kg
PSC: Kraj:
: Adresa: Telefon:

Oddélent: " Intemi oddéleni Nemocnice C.Bud. a.s.

PsC: 37001 Kraj: jihotesky

Mésto: Ceské Budjovice Adresa: B. Némcové 54 Telefon: 387875327
23.11.2010 08:25 - 24.11.2010 08:25
250

200/

150/

200

10|

50 150

0 1100
oo 150
3 ! 0
i
Statistika
Kompletni data Den Spanek Special
SYS DIA MAP PP | SYS DIA MAP PP | SYS DIA MAP PP | SYS DIA MAP PP
Primér 169 98 122 71 - = -~ | 169 98 122 71 - == - - |mmHg
Max 211 116 148 95 e e e 211 116 148 95 - - - —|mmHg
Min 123 70 88 53 - = - .| 123 70 88 53 - = = —|mmHg
sD 19 10 13 12 - -~ = 19 10 13 12 ~ = = -—|!mmHg
DI — e e — e %
PTE 100 100 100 - 100 100 100 [ — %
Zatez 1060 610 754 1060 610 754 - e e mmHg*h
HR Primér 79 - 79 - /min
Max 99 - 99 - Imin
Min 65 - 65 - Imin
sD 10 - 10 - /min

Tisknuto: 13.12.2012 2

BTL-08 ABPM software
@ 2000 BTL Medical Technologies Heleny Malirove 11, 169 00 Prague 6, Czech Republic Phone: +420/2/33354473, Fax:+420/2/20515520
E-mail:sales@btinet.com Home page:hitp://www.btinet.com
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Prileha 3,
Vademecum INFOPHARM (licence s.u.r.) 13.12.20120012:49
Kontrola preskripce [] [Data KLI k 1.10.2011] [pc0814]

Osobni L‘}daje —_— —_——— - S

Jmeéno :
Pfijmeni : muz
PIN(..) vék 61 let

Lékové interakce

ANOPYRIN 100 MG /|ANOPYRIN 100 MG~ (BO1ACO6 ++) |
| EBRANTIL 30 RETARD " |EBRANTIL 30 RETARD ( C02CA06)
{INDAP NP (CO3BA11)
| LIPANTHYL 200 M _ |LIPANTHYL200M  (C10ABOS )

LOKREN 20 MG ' _7"_|LOKREN 20 MG (CO7ABOS )

LUSOPRESS ~ |LUSOPRESS (C08CA08 )

MILURIT 100 | MILURIT 100 (MO4AAD1 )

NOVOMIX 30 FLEXPEN 100 UML 4| NOVOMIX 30 FLEXPEN ( A10AD05 )

RASILEZ 150 MG i | RASILEZ 150 MG (CO9XA02)

ROSUCARD 10 MG POTAHOVANE TABLE [ROSUCARD 10 MG PO ( C10AAQ7 JTABLE
{SIOFOR 1000 : SIOFOR 1000 (A10BA0Z )

TRITACE 1,25 | TRITACE 1,25 ( CO9AAD5 ) I

12 1kl - 8 znamych interakel s hodnocenim 0-5

Potravinove interakce

JANOPYRIN 100 MG R — | Alkoholické napoje (alkohol)

- j Obvykla potrava
{LUSOPRESS 4 | Grapefruitova &téva
|RASILEZ 150 MG ; |

1| Pomerangova $tava

—____——|Ostatni napoje
- Tutna potrava
{ROSUCARD 10 MG POTAHOVANE TABLE 4+ | Trezalka
I !j Ostatni napoje
{SIOFOR 1000 1 ~ | Tutna potrava
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Piiloha 4.

Dotaznik
Spravna je vzdy pouze 1 odpovéd..
(spravné odpovedi jsou v této cviéné verzi podtrzeny)

Osobou vypliiujici tento dotaznik je
a) Zena
b) muz

1. K ovlivnitelnym rizikovym faktorim chorob zptisobenych kornaténim tepen nepatfi:
a) koufeni
b) zvySeni tukd v krvi, zejména celkového cholesterolu
€) choroba vysokého tlaku — zejména prvni udavana hodnota krevniho tlaku,
tedy tzv. systolicka hodnota
d) vek

2. Nejcastéji ma choroba vysokého tlaku tento ptiznak:
a) bolest hlavy
b zadny
¢) poruchu zraku

3. Muze vést snizeni té€lesné hmotnosti k normalizaci krevniho tlaku?
a) V ptipadé mirné hypertenze ano
b) ne, timto opatienim nelze sniZeni krevniho tlaku dosahnout
C) ne, k poklesu krevniho tlaku dochazi timto opatfenim jen vyjimecné

4. Nejrizikovéjsi pro vznik chorob zplisobenych kornaténim tepen je obezita
s nahromadénim tukové tkané

a) V oblasti zatylku

b) v oblasti hyzdi

C) V oblasti bficha

5. K rezimovym opatifenim u nemocného s chorobou vysokého tlaku nepatfi:
a) telesna aktivita
b) omezeni ptijmu tekutin
c) dieta

6. Prestat koufit je pro nemocného s chorobou vysokého krevniho tlaku dalezite,
protoze
a) toto opatieni vede ke snizeni krevniho tlaku
b) toto opatieni sice neovlivni vysi krevniho tlaku, snizi v§ak hladinu tukd v Krvi
C) toto opatieni sice neovlivni vys$i krevniho tlaku, snizi v§ak vyznamné riziko
choroby zptsobené kornaténim véncitych tepen srdce
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7. Nemocny s chorobou vysokého tlaku by mél omezit:
a) ptijem drasliku
b) piijem hoiciku (magnézia)
¢) ptijem chloridu sodného (jedlé soli)

8. Nemocny s chorobou vysokého krevniho tlaku by naopak mél zvysit:
a) prijem drasliku (obsazen v ovoci a zelening)
b) piijem chloridu sodného (jedlé soli)
C) piijem jodu (v moiskych rybach)

9. Snizeni mnoZstvi Zivoc¢isnych tukil ve stravé u nemocného s chorobou vysokého tlaku
a) snizi riziko chorob zpisobenych kornaténim tepen
b) snizi hodnotu krevniho tlaku
C) nema uz zadny vyznam

10. Které maso je pro nemocného s chorobou vysokého krevniho tlaku nejvhodnéjsi?
a) kufeci

b) rybi
€) netuéné hovézi

11. Nemocny s chorobou vysokého krevniho tlaku by mél alkohol:
a) neuzivat viibec
b) omezit
C) uzivat vyhradné ¢ervené vino

12. Ktera pohybov4 aktivita je pro nemocného s chorobou vysokého tlaku nevhodna:
a) zvedani bifemen
b) turistika
¢) vytrvalostni plavani

13. Lécba choroby vysokého tlaku snizuje nejvice riziko:
a) infarktu myokardu (odumfieni ¢asti srdecniho svalu)
b) cévni mozkové piihody (mozkové mrtvice)
¢) selhani ledvin

14. K domacimu méteni krevniho tlaku je nejvhodnéjsi pouzit ptistroj, ktery krevni tlak
mefi

a) napazi

b) na zapésti

c) naprstech

140



15. Pro vz4jemné ovlivnéni uc¢inku jednoho Iéku jinou latkou, které nazyvame 1ékovou
interakci, plati

a) Zze jde pouze o teoreticky problém

b) Ze pokud se v lidském organismu projevi, pak vzdy nevyznamné

€) Ze nékdy muze byt i zivot ohrozujici

16. Riziko lékovych interakci, tedy vzajemného ovlivnéni ti¢inku jednoho 1éku
druhym, se s poc¢tem uzivanych 1€ki:

a) neméni

b) snizuje

c) zvysuje

17. Léky volné prodejné, k jejichz ziskani nepotiebuji recept od 1€kare:

a) neptedstavuji zadné riziko lékovych interakci (pojem vysvétlen vyse), proto muj
1€kat nemusi védet, ze je uzivam

b) mohou ptedstavovat riziko 1ékovych interakei, proto je tieba o jejich uzivani
informovat mého I¢kate

¢) predstavuji riziko Iékovych interakei zcela vyjimecné, takze svého 1ékate o jejich
uzivani budu informovat jen v ptipad¢, Ze se vyskytnou

18. Lék zndmy pod ndzvem Brufen (jinym, pro odborniky srozumitelnéj$im ndzvem
ibuprofen) a léky z téze 1ékové skupiny:

a) snizuji ucinek 1€kt na vysoky krevni tlak

b) ovliviiuji vliv 1€kl na vysoky tlak zcela vyjimecné

¢) zvySuji ucinek 1€kt na vysoky krevni tlak

19. K nejvyznamnéj$im slozkdm potravy, které mohou ovliviiovat Gi€inek riznych 1€k,
patfi:

a) mléko, alkohol a grapefruitova §t'dva

b) Slehacka, slunec¢nicovy olej a tfapatka nachova - echinacea

c) prili$ sladké potraviny, vlasské ofechy a ostropestfec mariansky

20. Ktery z uvedenych ¢ajli ma nejvetsi vyznam - co se tyce interakei s 1éky?

a) Caj Cerny, obsahujici kofein

b) ¢aj z Trezalky teCkované, zvané t€z svatojanska bylina, uzivany zejména proti
uzkosti

¢) matovy ¢aj, ktery uvolituje dychaci cesty

Dé&kuji Vam za usili a ¢as straveny vyplinovanim tohoto dotazniku.

141



