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INFORMACIE ZO XVII. KONGRESU EUROPSKEJ HYPERTENZIOL OGICKEJ SPOLO CNOSTI
(EHS), TALIANSKO, MILANO 15.-19. JUNA 2007

Marian SNINCAK, Kamil PAHULI, Zuzana SOLAROVA
Centrum pre vyskum, diagnostiku kel hypertenzie,
Klinika geriatrie a o3etrovattstva Lekarskej fakulty Univerzity P. J. SafarikKeSiciach, Slovenska republika

V dinoch 15.-19. juna 2007 sa usktnd XVII.
kongres EHS v Milane. Naviazal na tradiciu milan-
skych kongresov i mitingov Eurdpskej hyperten-
ziologickej spolgnosti, ktoré sa uskutaili v mi-
nulosti (spomi&me len tie posledné, 13. kongres EHS

v roku 2003 alebo 15. kongres EHS v roku 2005).

Kongres poskytol predstavu o¢ssnych a najmo-

tom znizenia tohto tlakper sepri redukcii kardio-

vaskularnych (KV) prihod. Posledné udaje zo Stu-
die CAFE poskytli zavazné argumenty, ktoré pou-
kazali na to, Ze prinos perindoprilu v primarnej a
sekundarnej prevencii KV prihod (Stidie EUROPA,
PROGRESS a ASCOT-BPLA) je votighu k jeho

(cinkom na véké a malé artérie a k vyslednej re-

dernejSich poznatkoch urovne eurdpskeho vedecké- dukcii centralneho systolického a pulzného tlaku.

ho vyskumu v tejto vitalnej oblasti mediciny a ako
vzdy v minulosti, aj s vyznamnymi prispevkami

Dr. G. London a spol. (Pariz, Francuzsko)

mimoeurdpskych krajin, najma USA, Japonska a Znizovanie centradlneho a brachialneho TK — gi@

Australie. Tato oblasmediciny je zvl&Svynimoe-
n&: artériova hypertenzia sa totiz stalalipod/HO
nagastejSou ptinou mortality. Preto je potrebné
rozSirova poznatky vyskumu o epidemiolégii, etio-
I6gii a liecbe artériovej hypertenzie. Mnoho rokov
bol vyskum koncentrovany na industrializovaad’
sveta. AvSak s artériovou hypertenziou ¥asnos-

je délezity vyber li&iva

Nedéavne prospektivne epidemiologické Studie za-
merali pozornos na systolicky TK (STK) ako na
lepSieho sprievodcu na hodnotenie KV mortality a
poskodenia ci®vych organov (PCO). Navyse tieto
Studie podiarkli délezitog’ pulzného tlaku (PP) ako
nezavislého kardiovaskularneho rizikového faktora

ti zapasia mnohé rozvijajuce sa krajiny sveta a vy- (RF) v starSej populacii. STK a PP su vyslednicami

znamn&tag’ vyskumu sa sustdje i tam. Tento
kongresbol vyznamny predovsetkym i preto, Ze
tu boli prezentované nové smernice EHS/EKS
2007 pre manazment artériovej hypertenzie (tes-
ne predtym prezentované v Journal of Hyper-
tension, 2007, vol. 25, p. 1105-1187). Mildno sa
tak stalo na niekd’ko dni hlavnym mestom vy-
skumu hypertenzie v Eurdpe.

Znizovanie tlaku krvi a kardiovaskularna
prevencia: chybajuciélanok

Sympédzium otvorili spolupredsedovia prof. S.
Laurent (Pariz, Francuzsko) a prof. K. Narkiewicz
(Gdaisk, Pdisko), ktori uviedli, Ze u pacientov s arté-
riovou hypertenziou (AH) v siasnosti prebieha
diskusia o Ulohe zniZovania brachialneho tlaku krvi
(TK) vs mechanizmy, ktoré prebiehaju za horizon-

interakcii troch zakladnych faktoroavokomoro-

va ejekné frakcia, tuhassteny aorty a intenzita a
¢asovy priebeh odrazovej viny. Za fyziologickych
podmienok interakcia medzi tuhioal artérii a od-
razovou vinou je zodpovednd za amplifikaciu STK
a PP z aorty smerom k periférnym artéridm, so STK
v aorte a pulznym tlakom nizSim nez brachiélne ar-
tériové tlaky.avokomorova funkcia je principialne
ovplyvnend tlakovym rezimom v aorte. Nedavno
publikované intervamé Stidie (REASON, ASCOT/
/ICAFE) dokumentovali, Ze antihypertenzn&tia,
ktoré zalfmala inhibitor ACE (ACE-i) perindopril,
bola schopné efektivne redukévaTK a PP. Nor-
malizcia bola spojena s prominentnejSim poklesom
aortového a centralneho artériového STK a PP, nez
bolo pozorované v brachialnych artériach. Vyjadre-
nejsi efekt na STK v aorte a PP v spojitosti & va
Sou redukciou hypertrofitavej komory srdca (BK)
znamena signifikantne lepsi Klinicky vystup, so-zni
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Zenym relativnym rizikom rozvoja kardiovaskular-
nych komplikacii. Tieto vysledky zamerali pozor-
nog’ na Ulohu ligiv alebo rezimov, ktoré moézu se-
lektivne redukové tuhog’ artérii a odrazovu vinu
s preferetinym poklesom aortového a centralneho
artériového tlaku.

Prof. B. Williams (Leicester, V& Britania)
ZniZzovanie centralneho tlaku krvi — implikacie pre
klinické vysledky

TK je konvertne merany nad brachialnou arté-

nice pre manazment hypertenzie Narodného insti-
tutu Klinickej excelencie/Britskad hypertenziologic-
ka spol@nog’ (NICE/BHS) v roku 2006 neuvadza-
ju beta-blokéatory (BB) ako preferovanu inicialnu
terapiu hypertenzie a odpdili, Ze ACE-i maju
byt pouzivané ako ligva prvej linie u pacientov
mladSich nez ako 55-<nych a blokatory vstupu
kalcia do bunky (BKK) alebo diuretika (D) ako lie-
¢iva prvej vdby u pacientov starSich ako 55 rokov.
Za (&elom dosiahnutia cfevych hodn6t TK sa od-
pori&a kombinacia ACE-i s BKK a/alebo diureti-

riou a predpoklada sa, Zze presne odraza centralnykami.

tlak v aorte. Mnohé Studie potvrdili tento koncept
a poukazali na potencidl tier, ktoré znizuju TK

s rozdielnym vplyvom na centralny tlak v aorte a
hemodynamiku. Stidia CAFE (the Conduit Artery
Function Evaluation) bola prvou Sirokoskalovou
prospektivhou randomizovanou Studiou, ktora zis-
tovala, ¢i rdzne ligebné stratégie zniZovania TK
maju odliSny efekt na centralny tlak v aorte a tym
kardiovaskularne prihody napriek podobnym efek-
tom na brachialny TK. CAFE bola podstudiou, kto-
ra rekrutovala 2073 pacientov s AH a boli rando-
mizovani do dvoch r6znych stratégii znizovania TK
v rdmci Stadie ASCOT (Anglo-Scandinavian Car-
diac Outcomes Trial). Novsi tiebny rezim amlo-
dipin £ perindopril bol signifikantne efektivnejsi
v redukcii centralneho tlaku v aorte nez konsren
liecebny rezim atenolol + tiazid (centralny systolic-
ky TK v aorte: rozdiel 4,3 mm Hg, P < 0,0001; cen-
tralny PP v aorte: rozdiel 3,0 mm Hg, P < 0,0001)
napriek podobnému brachialnemu poklesu TK (roz-
diel 0,7 mm Hg, P = 0,2). Pri pouziti Coxovho pro-
porcionalneho modelu boli oba, centralny systolicky
TK v aorte a centralny PP v aorte determinantami
klinickych prihod. Centralny STK v aorte bol signi-
fikantne asociovany so zdruzenym ukazokeaie
klinickych KV prihod (postup a rozvoj renalneho
zhorSenia (P < 0,0001) a zostdliéovym fakto-
rom determinujucim klinické prihody po adjustacii
pre pa@etné premenné (P < 0,05). Podobné asocia-
cie medzi centralnymi tlakmi v aorte a klinickymi
prihodami boli nedavno publikované v stuadii US
Strong Heart Study. Autor konStatoval, ze priazni-
vejSi efekt amlodipin = perindopril na centralne
tlaky v aorte v porovnani s betablokatorom + tiazi-
dové diuretikum boli potencionalnym vysvetlenim
roznych Klinickych udalosti medzi dvoma rame-
nami antihypertenznej by TK v Stadii ASCOT.
VySSie spominané Gdaje spolu s ostatnymi Stadia-
mi ovplyvnili narodné liéebné odporéenia. Smer-

Prof. J. Cruickshank (Manchester, \{&a Britania)
Preco je centralny tlak v aorte chybajucim spoje-
nim?

Koncegne sa ukazuje myslienka, Ze centralny
TK, ktory je cyklicky sa rozSirujucim tlakom od
korena aorty smerom k jej bifurkécii, predstavuje
silnejSiu prognostick( £az nez periférny TK (zvy-
¢ajne hodnovernejsiu). Je to tak preto, Zze ho mozno
presnejSie metaako kardialne bremeno, ale central-
ny TK moZe poukéazaokrem toho tiez na celkovy
stav ciev a hoci nepriamo, aj na ich tuhaspod-
dajnos. Dve techniky, dihSie pouzivany Sphygmo-
cor® a nedavne zariadenie Omron, su vhodné na
odhad centralneho TK. Je to vykonavané patentova-
nou derivaciou vékosti zniZzujuceho sa ramena sys-
tolickej tlakovej viny detekovanej na radialnejéart
rii tonometrom alebo podobnym senzorom umiest-
nenym kontrolovanym spésobom nad tuto artériu.
Kracovym zaverom jegi toto odvodenie je valid-
né, zvlas nad rozsah (periférnych) tlakov a pod-
mienok, za ktorych bol brachidlny TK merany tak
zoSiroka. To sa vyuziva pri rarithom ateromatdz-
nom ochoreni v brachio-radidlnom segmente. V pre-
zentéacii bolat’alej vedena diskusia o validite tohto
zaveru a jeho dosledku v rdmci limitacie dostup-
nych dat,éo je vSeobecne zaloZzené na na katétro-
vych Studiach u pacientov so suspektnou koronar-
nou chorobou. Mame pravo zovSeobédieto Stu-
die a pou#i tito metddu v klinickej praxi? Autori
vyslovili isté obavy (pochybnosti) z vysledkov wic
Stadii CAFE, diskutované v niektorych podskupi-
nach pacientov, pretoze v tychto vekovych skupi-
nach pacientov rozdiely v centralnom tlaku krvi
paralelne s hlavnymi vystupmi Stadie ASCOT su
lepSie nez pri periférnom merani TK. Véa8nosti
su potrebné ovia SirSie vzorky tychto stadii s &a
Sou mozno®u porovnania periférneho a central-
neho TK v rdmci rozsahu TK a veku, othgného
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detstva az k vysokému veku. Rénié¢ ligiva, pri-
najmensom nielen kombinacia amlodipin/perindo-
pril pouzitd v Stadii ASCOT mb6zu raodliSné
schopnosti znizovania TKp evidentne tazuje prie-
skum. Ci ostatné merania, ako je tuliogulzovej
viny v aorte, moézu hy presnejSim ukazovdiem
vysledkov, potrebuje testovanie v budicich Stadiach

ADVANCE v prevencii kardiovaskularnych
ochoreni u pacientov s diabetes mellitus

Na tomto satelitnom sympdziu boli diskutované
pocetné Kacové momenty pre manazment pacien-
tov s diabetes melitus (DM) 2. typu, vysokym TK
a KVO, cielene so zameranim na prebiehajucu Stu-
diu ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular
disease: PreterAx and DiamicroN MR Controlled
Evaluation). DM a AH s&asto vyskytuji spokme
a vysledkom je zvySenie KV rizika u postihnutych
pacientov.

Prof. G. Mancia (Milano, Taliansko)
TK a kontrola glykémie u pacientov s diabetom

DM 2. typu a hypertenzia su subezné klinické
podmienky, ktoré spolupbsobia na tvorbu cievneho
prostredia a signifikantne zvySuja riziko makrovas-
kularnychochoreni (napr. infarktu myokardu — IM,
cievnych mozgovych prihod — CMP a kardiovasku-
larnej mortality) a mikrovaskularnych ochoreni (nap
nefropatie a retinopatie). VEadom na prevalenciu
tejto komorbiditnej asociacie i@ mnozstvo pa-
cientov s novodiagnostikovanym DM 2. typu ma
hypertenziu. V stasnom manazmente diabetes
mellitus prostrednictvom kontroly hladiny glukézy
v krvi (cielové hodnoty glykozylovaného hemo-
globinu v krvi, HbAlc < 7 % v s@asnych Klinic-
kych smerniciach v praxi) a hypertenzie prostred-
nictvom kontroly TK (STK/DTK < 130/80 mm Hg)
sa tieto postupy stali hlavhymi v tiee mikrovas-
kularnych a makrovaskularnych komplikacii u pa-
cientov s Uplavicou cukrovou. Tieto Biwé hodno-
ty TK su vSak u tychto chorych len zriedka do-
sahované a vinou je potrebnd terapia kombina-
ciou dvoch alebo viacerych tiw. S cid’lom sledo-
vania a dosiahnutia synergického benefitu znizova-
nia glykozylovaného hemoglobinu a TK sa vyvijaju
liecebné stratégie, ktoré kombinuja viaceré antihy-
pertenzné latky a antidiabetika. & ktora zatha
ACE-i a blokatory angiotenzinu Il na receptoroch

AT-1 (sartany, ARB) mbZe hjednou z moznosti,
pretoze tieto triedy liekov inhibuju renin—angioten
zin—aldosterdnovy systém (RAAS), ktory sa podie-
'a na zvySovani renovaskularnej rezistencie a intra-
glomerularneho tlaku pozorovaného v dkéich pri
DM. Inhibicia RAAS, ktora chrani oliku pros-
trednictvom mnoZstva mechanizmov, mdZe tiez po-
skytova’ renalny a kardiovaskularny benefit rozSi-
rujlci sa za vlastna hodnotu TK. Prave preto su-
casny efektivny manazment diabetes mellitus a hy-
pertenzie kombinovanou kontrolou metabolizmu glu-
kézy a TK zostava neuspokojenou medicinskou po-
trebou, pre ktoru je potrebné rozvijatadle nové
stratégie.

Prof. F. Zannad (Nancy, Francuzsko)
Vyhody kombinacie prvej linie u pacientov s dia-
betes mellitus v klinickej praxi

Rychle dosiahnutia tesnej kontroly TK jel'na
dblezité a smernice odpa@dju v liecbe pristup
v ramci rizikovej stratifikacie, vratane kombinéacie
prvoliniovych farmakologickych liebnych moz-
nosti. Monoterapia sa u mnohych pacientov ukaza-
la neefektivna a oneskorenie v kontrole TK signifi-
kantne zvySuje riziko kardiadlnych komplikacii, CMP
a umrti. U pacientov s DM, u ktorych je zuWla®z-
ké dosiahnti kontrolu TK, odporta sa pouZzivanie
ACE-i, ktoré inhibuju RAAS. Porovnavacie Klini-
cké Studie potvrdili hodnotu kombinovanej terapie
ACE-i/diuretikum (perindopril/indapamid) u paci-
entov s hypertenziou a DM a u pacientov s nekom-
plikovanou esencialnou hypertenziou, mnohigpo
nymi rizikovymi faktormi a asociovanymi Klinic-
kymi stavmi. Uk&zalo sa, Zze kombinacia perindo-
pril/indapamid ma ¥asny a trvaly efekt na systo-
licky TK a Specificky a pozitivny efekt na hemo-
dynamiku. Li€ba oslabuje odrazy karotickej viny
a rychlog pulzovej viny, ktoré si komponentami
pulzného tlaku a si determinantatavokomoro-
vého afterloadu, myokardialnej hypertrofie a spo-
treby kyslika v myokarde. U pacientov s DM a
albuminariou li€ba kombinaciou perindopril/inda-
pamid signifikantne znizuje TK, exkréciu albumi-
nu a pomer albumin/kreatinin v o Nefropro-
tektivne @inky perindoprilu/indapamidu zostavaju
po prispdsobeni sa zmenam v TK vyznamné. Tieto
Udaje spolu nazraju, Zze kombinacia perindopril/
/indapamid cez jej efekt na znizovanie TK a ochra-
nu cidovych organov je prispésobena na medicin-
ske potreby Sirokého spektra pacientov s AH, veatan
pacientov s DM.
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Prof. N. Poulter (Londyn, V&k& Britania)
ZlepSenie prognézy pacientov s diabetes mellitus:
aké je posolstvo Studie ADVANCE?

nym pristupom k hypertenzii a priame inhibitory re-
ninu (PRI) mézu ponuknibenefity za horizontom
sasne pouzivanych antihypertenznych liekov. Sym-

Narast vyskytu diabetes mellitus a epidémia obe- p6zium celkovo ponuklo préad s@éasnych anihy-

zity su varujuce, zvld8s olfadom na dakavany
narast KV morbidity a mortality spojenych s tymito

pertenznych ligebych stratégii s dérazom potreby
efektivnejSej organovej protekcie. Boli diskutované

zmenami v buddcnosti. Je potrebné neodkladne pre- novsie mechanizmydinku PRI s prefiadom KU-

dig’ tomuto predpokladanému narastu KV prihod

zlepSenim pochopenia délezitosti prinosov kontro-

ly glykémia a TK i vyuZitia psetnych rizikovych
intervencii u pacientov s DM. V &asnosti je zna-
my prinos viacerych intervencii ako kontrola gly-
kémie, zniZzenie TK, zniZenie hladin lipidov v krvi
a inych. Bolo ale identifikovanych nieRm nevy-
rieSenych otadzok v slvislosti s optimalizaciou ma-
nazmentu DM 2. typu. Na zodpovedanie niektorych
z tychto otazok budu vyuzité vysledky Studie AD-
VANCE.

Stadia ADVANCE je véka multicentricka ran-
domizovana kontrolovand Stidia vyuzivajica fakto-
rialny dizajn 2x2 na wenie efektu znizenia krvné-
ho tlaku kombinaciou ACE-i/ diuretikum a inten-
zivnej kontroly glykémie gliklazidom MR na ma-
krovaskularne a mikrovaskularne komplikacie. Bo-

¢ovych klinickych Gdajov o prvom PRI-aliskirene
a potencialnych benefitoch zlepSenej kontroly reni-
nového systému pomocou PRI.

Prof. M. Weber (New York, USA)

Inhibicia reninového systému na prevenciu kar-
diovaskularnych ochoreni — je potrebna komplex-
nejSia stratégia?

Reninovy systém jelkicom k pochopeniu pato-
fyziologie hypertenzie a hra délezitd ulohu pri re-
gulacii TK. Nérast hladiny angiotenzinu Il (Allp&-
sobeny up-regulaciou reninového systému, je spoje-
ny u vasiny pacientov so srdcovym zlyhanim (Sz)
a infarktom myokardu (IM). ACEi a ARB su efek-
tivne a dobre tolerované antihypertenziva. AvSak
napriek tomu, Ze poskytuju signifikantnd organovu
protekciu u pacientov s komorbiditami ako su srd-

lo randomizovanych 11 140 pacientov, u ktorych sa cové zlyhavanie a nefropatia, zlyhali vaavanej

5,5 rokov sledoval vyskyt dvoch kombinovanych
primarnych endpointov: 1) nefatalny IM, nefatalna
NCMP a KV umrtie a 2) novovzniknuta alebo zhor-
Sena nefropatia a mikrovaskularnéné poskode-
nie. Na zaver autor uviedol, &idia ADVANCE
pravdepodobne poskytne ucelené dattadhe be-
nefitu zniZzenia TK bez dadu na inicialnu Grove

a intenzivnej kontroly glykémie za horizontom gly-
kemickych ciéov a tym zodpovie niektoré dnesSné
otazky tykajuce sa komplexnosti benefitu tychto
dvoch intervencii.

Priama reninova inhibicia — novy pristup
ku kontrole TK a organovej protekcii

Panel rozpravy na tomto sympéziu viedli prof.
M. Weber (USA) a prof. A. Danser (Nizozemsko),
ktori pripomenuli vysokl prevalenciu hypertenzie
v Eurépe, pdom len menej nez 10 % eurdpskych

pacientov s hypertenziou dosahuje adekvatnu kon-

trolu svojho TK. Reninovy systém ddom na
svoju primarnu tlohu v reguléacii TK je ¢@m po-
¢etnych rozlknych antihypertenznych latok, vratane
ACE-i a blokatorov receptorov angiotenzinu Il (sar-
tanov). Priama reninova inhibicia je novymiéb-

redukcii KVO a pri zastaveni Ubytku renalnych
funkcii.

Napriklad v Studii RENAAL (the Reduction of
Endpoints in Non-insulin-dependent diabetes mel-
litus with the Angiotensin Il Antagonist Losartan
study) a v Stadii IDNT (the Irbesartan Diabetic Ne-
phropathy Trial) lieba ARB signifikantne spoma-
lila zhorSovanie renalnych funkcii u pacientov & di
betickou nefropatiou. Glomerularna filtracia ale ne
dosiahla norméalne hodnoty a u pacientov pretrva-
vala makroalbumindria. Zlyhanie ACEi a ARB pri
dosahovani predpokladanej redukcie mortality a mor-
bidity m6ze by vysledkom kompenzaého naras-
tu aktivity reninového systému (RS) spb6sobeného
(indukovaného) tymito latkami. U¥aovanie reni-
nu je inhibované spatnou vazbou ako odpdwva
stimulaciu AT1 receptora. ACE-i a ARB preruSuju
tuto spatnu vazbuo vedie k narastu aktivity reni-
nového systému a nasledne teda neposkytuji kom-
plexna supresiu reninového systémueSaé straté-
gie na zlepSenie supresie reninového systému u pa-
cientov liggenych ACE-i alebo ARB su limitované
na liezbu vysokymi davkami ARB, alebo na dualne
ovplyvnenie RS kombinovanou dieou ACE-i/ARB.
Vyvojom peroralnych priamych inhibitorov reninu,
ktoré suprimuju reninovy systém v bode jeho akti-
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vacie, je k dispozicii novy pristup na zlepSenia-ko
troly reninového systému.

Na zlepSenie manazmentu KV chordb je dble-
Zité, aby liéebné stratégie boli optimalizované na
zlepSenie kompliancie a na 24-hodinovu kontrolu
TK. Zavaznym problémom v manaZzmente hyper-
tenzie je kompliancie; Stadie monitorujuce medika-
ciu zistili, ze adherencia k antihypertenzneglie
je neadekvatna u 47 % pacientov. Zla kompliancia
vedie k nedostatmej kontrole TK a predstavuje vy-
znamnu zéaZ pre zdravotnicku starostlivogzhl'a-
dom na narast rizika vzniku NCMP, IM a renal-
neho zlyhania. Kolisanie 24-hodinového TK pris-
pieva k narastu rizika vzniku organového posko-

PRI su ale jedinmé v tom, Ze inhibuju aktivitu re-
ninu. Tento efekt sa odradZza v znizeni plazmatickej
reninovej aktivity (PRA) a indikuje komplexnejSiu
kontrolu reninového systému. PRI efektivne znizu-
ju TK a mdézu matiez potencial zlep8iorganovu
protekciu. U hypertenznych potkanov produku;ju-
cich humanny renin a angiotenzinogén bolo ziste-
né, ze podavanim aliskirénu doslo k zmierneniu kar-
didlneho a renalneho poskodenia. Vyvoj aliskirénu
ma signifikantné désledky pre manazment hyper-
tenzie. Okrem komplexnej kontroly reninového sys-
tému maju PRI potenciékinne znizovd TK a po-
skytova’ organovu protekciu.

denia — skoré ranné vystupy TK sU spojené s na- Prof. R. Schmieder (Norimberg, Nemecko)

rastom incidencie KV prihod. Smernice prelie
preto doportuju pouzivd dlhodobo dinkujuce

medikamenty podavané jeden krat denne, schopné

kontrolova® znizenie TK poas 24 hodin, pretoze
len tie poskytuju organovu protekciu. V zavere au-
tor zd6raznil, Ze ACE-i a ARB poskytujudity be-
nefit v rdmci KV a rendélnej protekcie, ale kom-
plexnejSia kontrola reninového systému vyuZzivaja-
ca nové liéebné stratégie ma potenciat’klSiemu
zlepSovaniu KV a renalnych endpointov.

Prof. A. Danser (Rotterdam, Nizozemsko)
Priama reninova inhibicia — nova éra v manaz-
mente hypertenzie

Aktivny renin katalyzuje prvy a rychlogimi-
tujaci krok v reninovom systéme, generuje Al zo

substratu angiotenzinogénu. Al je nasledne konver-

tovany angiotenzin konvertujicim enzymom (ACE)
na All. Naviazanie All na AT-1 receptor sposobuje
vazokonstrikciu a retenciu tekutin, a teda aj rtaras
TK. Chronickéa aktivacia reninového systému vedie
k perzistujucej elevacii TK, hypertenzii a organo-
vému poskodeniu.

NaSe stasné chapanie délezitosti reninového

systému pri poskodeni organov bolo nedavno posil-

nené objavenim (pro)reninovych receptorov. Uloha
tychto receptorov nie je eSte Uplne pochopené: z in

cialnych udajov sa ale predpokladd, Ze renin p6so-
bi na tychto receptoroch ako agonista, vézbou re-

ninu sa méze aktivovasignalny mechanizmus ne-
zavisly na All. Aliskirén, priamy inhibitor reninu
(PRI), blokuje aktivne miesto reninu, a teda inhibu
je aj Stiepenie angiotenzinogénu. Kontrola aktivity
reninu tymto spésobom zniZuje hladiny Al a A Il
a nasledne redukuje stimulaciu AT-1 receptorov.
ACE-i, ARB a PRI zvySuju uudiovanie reninu.

Aliskiren — kontrola tlaku krvi priamou inhibiciu
reninu

Napriek Sirokej Skéle s@asne dostupnych anti-
hypertenziv sa odhaduje, Ze viac ako 70rddi
s hypertenziou nema adekvatne kontrolovany TK.
Aliskiren je prvy peroralny dostupny PRI schopny
v monoterapii zniZi TK u pacientov s miernou a
strednetazkou hypertenziou. V Studii zameranej na
davkovanie 150 mg aliskirenu redukovalo stredny
diastolicky (DTK) TK 0 9,3 mm Hg (p < 0,005 vs
placebo) a stredny systolicky (STK) TK 0 11,4 mm
Hg (p < 0,001 vs placebdpalsia redukcia TK bola
pozorovana u pacientov pri davke 300 mg (-11,8
mm Hg DTK a -15,8 mm Hg STK; obe p < 0,0001
vs placebo). Aliskiren redukuje TK viac ako rami-
pril a hydrochlorotiazid (HCTZ). V randomizova-
nych, dvojito slepych Studiach pacienti uzivalk ali
skiren 150 mg alebo ramipril 5 mg 1krat denne
s moznosou zdvojenia davky lihy po Siestich
tyzdioch u pacientov s Tk 140/90 mm Hg. Mo-
noterapia aliskirenom spdsobila signifikantné3ia
redukciu TK po 12-tyzibvej liecbe v porovnani
s monoterapiou ramiprilom (p < 0,01). V inej rando-
mizovane] dvoijito slepej Stadii monoterapia aliski-
renom 300 mg poskytla signifikantnec¢géu reduk-
ciu TK po 12-tyZdovej liectbe v porovnani s mono-
terapiou HCTZ 25 mg (p < 0,001). Odpdafia
liecby zoHadiuju, Ze véSina pacientov vyZaduje
viac nez jednu ligebna latku, aby dosiahli dievi
hodnotu TK. Kombinacia aliskirenu s HCTZ posky-
tuje eSte pridavnucéinnog’ v znizovani TK v po-
rovnani s monoterapiou (p < 0,05). Okrem toho u pa-
cientov s DTK > 90 mm Hg po 4 ty&dch lieby
s amlodipinom 5 mg pridanie aliskirenu 150 mg spo-
sobilo najvySSiu redukciu TK v porovnani s pokra-
¢ovanim monoterapie amlodipinom (p < 0,005).
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Kombinovand liéba efektivne znizuje TK bez zvy-
Sovania incidencie edému, ktory bol pozorovany
u pacientov lieenych vysokou davkou (10 mg) am-
lodipinu.

Ambulantné monitorovanie TK poukazalo na to,
Ze aliskiren udrziava redukciu TK po celt 24-hodi-
novu davkovaciu dobu. TK zostava pod bazalnymi
hladinami viac nez 2 tyzdne po prerusenébie
Ako vysledok tohto efektu vynechanie davky aliski-
renu nema klinicky signifikantny efekt na TK — ali-
skiren ma potencial zlepSkontrolu TK u pacientov,
ktori nemaju dobrd komplianciu a ktori prilezitost-
ne pozabudnu poudavku. Priamy reninovy inhi-
bitor aliskiren poskytuje efektivne znizovanie TK
v monoterapii, alebo v kombinacii s inymi antihyper
tenzivami. Okrem toho aliskiren poskytuje 24-hodi-
novu kontrolu TK. Tieto vysledky ukazuju, ze alis-
kiren ma potencial pomatigpacientom s hyperten-
ziou dosahowvida udrziavé cie’ové hodnoty TK.

Prof. H. Parving (Kodai, Dansko)
Vyhody zlepSenej kontroly reninového systému
Predpoklada sa, Ze lepSia kontrola reninového
systému ako je dosahovana ¥asnej dobe lighou
konverénymi antihypertenzivami, poskytuje lepSiu
organovu protekciu. Kombinovanadma zamerana
na supresiu reninového systému moze zefektivni
stratégiu na zlepSovanie organovej protekcie. Dudl-
na blokada reninového systému pri kombinacii
ACE-i a ARB poskytuje renalnu protekciu u pa-
cientov s hypertenziou. Av3ak aditivny pokles TK
je limitovany v porovnani s komponentnou mono-
terapiou. PRI kontroluja TK ovplyvnenim renino-
vého systému v mieste jeho aktivacie. PRI predsta-
vujl novu stratégiu pre dudlnu intervenciu renino-
vého systému. V dvoch dvojito slepych randomi-
zovanych Stadiach bol skamany antihypertenzivny
efekt pri kombinacii PRI s ACE-i alebo ARB. U pa-
cientov s hypertenziou a diabetom bola kombinacia
aliskiren 300 mg s ramiprilom 10 mgidnejSia pri
znizovani TK ako monoterapia ramiprilom 10 mg
(p < 0,05).Dalej benefit znizenia TK pri kombi-
nanej liecbe bol pozorovany bez tédu na mieru
kontroly glykémie. U pacientov s miernou a stredne
tazkou artériovou hypertenziou poskytuje kombi-
nécia aliskiren 300 mg s valsartanom 320 mg sig-
nifikantne v&Siu redukciu TK nameraného v am-
bulancii a pri ABPM (obe p < 0,0001 v 8. tyZdni)
v porovhani s komponentnou monoterapiou. Ak ma
teda kombinovana liba aditivny efekt pri znizo-
vani TK, je potrebné zisli ¢i tato liecba zabez-

petuje lepSiu organovl protekciu ako konvea
lietba. Stup# renalnej protekcie pri lide aliskire-
nom bude skiimany v dvoch bliziacich sa studiach:
AVOID (Aliskiren in the Evaluation of Proteinuria

in Diabetes) a ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2
diabetes Using cardio-renal Disease Endpoints).
V Stuadii AVOID budu pacienti s artériovou hyper-
tenziou, DM 2. typu a s proteindriou randomizova-
ni v dvoch ramenach: 1) na aliskiren (davka 150 mg
postupne titrovand na 300 mg), alebo 2) placebo,
obe v kombinécii s losartanom 100 mg. Studia chce
skama’ renalnu protekciu poskytovanu losartanom
v kombinécii s aliskirenom sledovanim zmien po-
meru albumin/kreatinin v nid V Stadii ALTITUDE
budd pacienti s DM 2. typu a nefropatiou dostava
aliskiren alebo placebo ku konverej liecbe, ktora
zahtha ACE-i alebo ARB.

Lie¢ba na dosiahnutie ci#ovych hodnét TK

V tomto paneli vyznamnych expertov boli disku-
tované viaceré faktory pod&uce sa v holistickom
pristupe na dosiahnutie £@ych hodnbt TK u pa-
cienta so zvlastnym zrdem na komplianciu pa-
cienta k li€be ako limitujuceho faktora. Prednasa-
juci ozrejmili faktory, ktoré sa podiaju na kom-
pliancii a mechanizmy pomahajlce pacientom zlep-
Sit’ vzt'ah k ich medikacii, vratane poslednych mul-
tifacetovych podpornych pacientskych programov.
Tiez boli diskutované ddkazy spdjajuce parametre
liekovych latok a kompliancie k libe a zlepSenie
vysledkov spojenych s vySSou komplianciou Bash
dom na redukciu KV rizika a poSkodenialceych
organov.

Prof. G. Calvi (Milano, Taliansko)
Ako vyuzt’ poznatky z Klinickych stadii v klinickej
praxi?

V sasnosti su nepochybne k dispozicii antihy-
pertenziva, ktoré st schopné &ma redukové rizi-
ko KV mortality a morbidity v klinickych Stadiach.
AvSak tato redukcia sa zriedkavo prejavuje v tom
istom rozsahu v Klinickej praxi. Tato diferenciasjm-
sobend viacerymi faktormi, ako napr. vy$Sou kom-
plianciou a perzistenciou pacientov kéhe v Kli-
nickych Stadiach v porovnani s realnou klinickou
praxou. V Studii VALUE zostalo 74 % pacientov
na Studovanej terapii (valsartan alebo amlodipin)
pocas celého trvania Stidie — priemerne 4,2 rokov.
Na rozdiel od toho v klinickej praxi sa odhaduje,
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Ze polovica pacientov preruSidmu véase od 6 me-
siacov do 4 rokov. Pacienti s vysokou komplianciou
dosiahnu ovia pravdepodobnejSie kontrolu TK ako
pacienti so strednou alebo nizkou komplianciou.
Problém pri dosahovani dobrej kompliancie a

perzistencie suvisi s prevazne asymptomatickou po-

vahou hypertenzie¢o méze vies k pocitom, Ze
neziaduce &inky lie¢by su horSie ako choroba sa-
motna. Zla kompliancia savisi aj inymi okolias

mi, ako sU kombinovana liba viacerymi antihy-
pertenzivami, zlozity davkovaci rezim alebo frek-
ventné davkovanie, zla interakcia doktor—pacient,
kratke a nedostatoé konzultacie, mylné predstavy
pacienta, Zze ,choroba“ je vyliena, kd dosiahne

cielové hodnoty TK, alebo Ze dihodobacha je
nebezpéna a poskodzuje pacienta. Efektivna komu-
nikacia s pacientom vedie k lepSim vysledkon-lie
by u mnohych chordb, vratane hypertenzie. Dobra
komunikéacia slizi na overeni#, pacient je aktiv-
nou s@ag’ou terapeutického procesti,ma pocit,

Ze je o0 svojom zdravotnom probléme dostiadoin-
formovany agi ma naiho rovnaky nazor ako jeho
lekar. Edukané programy maju za digpodport’
pacientov pri uZivani ich liby, poskytujd moz-
nosti Studové spravanie pacientov a ich postoje
vzh'adom k ligbe. To pomaha pri vyvijani dokona-
lejSich podpornych programov, ktoré su ,kiegky"
adresné k identifikovanym problémom.

Tabuka 1

Pre¢o pacientom s artériovou hypertenziou nevyhovuje ftlie¢ba?

Medikéacia Postoje pacienta

Stav Lekar

dihodoba ligba antihypertenzivami

dihodobé pouzivanie N . .
poskodzuje pacienta

chronicky stav

zla interakcia lekar—pacient (kratka konzultagia,
malo zodpovedanych otazok, zriedkawpnp
kontakt)

Lochorenie” je vyli€ené, ak sa

ako 1krat denne dosiahnu ciové hodnoty ligby

asymptomaticita,
pacienti sa necitia zle

informéacie o poziadavkach pacienta, nie
Jkraj¢irsky” individualizovany pristup

nizke povedomie o hypertenzii @iea,

vedajsie tinky RF, komplikacie)

nejasna komunikacia

nejasné letaky a informiné
materialy

pouzivanie liekov vedie
k nepriaznivym udalostiam

zastraSujuca osoba

Prof. T. Unger (Berlin, Nemecko)
Faktory, ktoré poméhaju pacientom dosahaveie-
rové hodnoty TK

Zla kompliancia predstavuje naj&u prekaz-
ku pri dosahovani cfevych hodn6t TK a ponechéa-
va pacientov exponovanych vysokému riziku KV
mortality a morbidity. Je preto délezité zhodrioti
jednotlivé antihypertenziva Z&diska adherencie a
perzistencie v lighe, aby sa mohol zugit' podiel
pacientov dosahujucich ¢mvé hodnoty TK. Vas-
na lieba efektivnym antihypertenzivom jéko-
va pre uspesSnu stratégiu znizovania TK. Lieky zo
skupin ARB, ACE-i, BKK a tiazidovych diuretik
poskytuja &innd redukciu TK. Ich &innog” modze
byt znane posilnena kombinovanim antihyperten-
ziv z rbznych skupin. Davkovaci rezim m&’kse
vplyv na komplianciu.

V metaanalyzach 8 Studii bol sledovany pokles
kompliancie z 91 % pri davkovani lkrat denne na
83 % pri davkovani viackrat denne. Ak zvolime liek
s davkovanim 1krat denne, mali by sme sa rozhod-
nae pre taky, ktory poskytuje stabilnt 24-hodinovu
kontrolu TK. ARB, ako napr. valsartan, poskytuju
tak(to stabilna kontrolu a maju vysoké trough-peak
ratio. Tolerabilita je sr#i najddleZitejSim aspektom
pri zvazovani ako zlepSkomplianciu. ARB maju
Ziaduci vysoky profil tolerability a niZSiu inciden
ciu ka¥a ako ACE-i. Niekdko studii preukéazalo,

Ze ARB sU spojené s vyS3ou mierou perzistencie a
kompliancie nez iné triedy antihypertenziv. Napri-
klad preruSenie ligoy bolo pozorované u ARB — val-
sartanu p&as 1 roka v signifikantne mensej miere
(30,6 %) ako u lisinoprilu (35,2 %), amlodipinu
(39,7 %) a hydrochlorothiazidu (44,2 %). U mno-
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hych pacientov vyZadujicich kombinovaniche
moézu zohrava délezitd dlohu fixné kombinécie
s oi’adom na perzistenciu v tibe. Pouzitim ARB

v kombinovanej terapii sa redukuje riziko vzniku
periférnych edémov spojenych s uzivanim BKK a
mézu sa zmiertiimetabolické komplikacie spoje-
né s uzivanim tiazidovych diuretik. Antihyperten-
zivny &inok ARB je zn&ne zosilneny tiazidovymi
diuretikami, nakdko pri redukcii volumu spdsobe-
ného diuretikom nedéjde k retencii sodika a k vazo-
konstrikcii sposobenej All. Vysoka kompliancia je
spojena s wHou pravdepodobntsu dobrej kon-
troly TK, preto pouZivanim medikamentov s dob-
rym profilom kompliancie a perzistencie je mozné
dosiahnti vySSiu Uspesndspri dosahovani cle-
vych hodnét TK.

Prof. E. Agabiti Rosei (Brescia, Taliansko)
Programy, ktoré pomahaju pacientom dosiahtiu
a udrza’ ciel’ovu hladinu TK

Nizka hladina kompliancie a perzistencie su naj-
dolezitejSimi bariérami pri dosahovani leych
hodnét TK. Programy, ktoré zlepSuji komplianciu
a perzistenciu mozu podstatne zlég&ntrolu hy-
pertenzie a redukovaV morbiditu a mortalitu. Bo-
li preskimané viaceré intervar® stratégie na zlep-
Senie kompliancie antihypertenznejchg. Z meta-
analyzy publikovanych Stadii vyplynulo, Ze inter-
vencie, ktoré zlepSuju komplianciu, su: zjednoduSe-
nie davkovacieho rezimu (8—20% zlepSenie), mo-
tivacia pacienta a podporné programy (23 %), kom-
plexna zdravotna a organére intervencia ( 41 %).
Programy zamerané na pacienta, ktor&ispfil na
¢astom kontakte s profesionalnym zdravotnikom pri-
nasaju najlepSie vysledkyo sa tyka kompliancie.
Iniciacia a perzistencia dlhodobejd®y si vyZadu-
je zmenu v spravani sa pacienta. Komplianciu zlep-

platia tato starostlivas

SFIDA ALLIPERTENSIONE'/HEATS HY-
PERTENSION je program zamerany zvlam pa-
cientov so snahou zleg&omunikaciu pri identifi-
kacii a zlepSenie psychologickych parametrov po-
trebnych pre tento proces. Bezprostrednyntiozie
je zriadenie siete pacientov a lekarov so snaheu za
hrnit neskér do tejto siete zdravotné sestry, zdra-
votnicke autority a farmaceutov. Tento program vy-
Zaduje dag’ priblizne 60 000 pacientov, prva faza
sledovania bude tr¢a8 mesiacov a je planované
nésledné dlhodobé sledovanie.

Prof. B. Dalhof (Géteborg, Svédsko)
Dlhodoby prinos antihypertenzivnej liby

Primarnym ciéom antihypertenzivnej liby je
redukcia rizika KV morbidity a mortality. VVyvoj KV
choroby predstavuje kontinuum, ktoré&ire rizi-
kovymi faktormi, ako napr. hypertenziou, progre-
duje do poskodenia dievych organov — hypertro-
fie 'avej komory srdca, rendlnej insuficiencie, a
finalne vyusuje do klinickych prihod ako su IM,
NCMP a smt’.

Artériova hypertenzia je spojena so ama zvy-
Senym rizikom paralelného poSkodenial'cig/ch
organov. Napriklad mierna renalna dysfunkcia je
¢asta u hypertenznych pacientov a je spojena s pre-
klinickym poSkodenim ci®vych organov ako napr.

s HCK srdca. Ak uz dojde k poskodeniu Bieych
organov, je pacient vystaveny Zna zvySenému ri-
ziku vzniku vekych KV prihod. ARB ovplyiuju
RAAS, ktory je sdag’ou kardiovaskularneho kon-
tinua. Aktualne Studia JIKEI HEART poskytla d6-
kaz o vyznamnej redukcii kombinovanych endpoin-
tov KV mortality a morbidity u japonskych pacien-
tov s hypertenziou a koronarnou srdcovou choro-
bou alebo srdcovym zlyhavanimdenych valsar-

Suju behavioralne intervencie zamerané na Stadium tanom (39% redukcia primarneho kombinovaného
zmeny, ktorou pacient aktualne prechadza. V skorom endpointu v porovnani s non ARB terapiou). Vo val-

Stadiu je najdOlezitejSie zaméraa na zvySovanie
povedomia o prinose liby pre pacienta, v neskor-
Som Stadiu je vhodné potiziemindery a monito-
rovacie zariadenia. SFIDA ALL’IPERTENSIONE
/HEATS HYPERTENSION je edukay program
financovany edukaym grantom spoknosti No-
vartis, podporovany Talianskou hypertenziologickou
spolanog’ou (SlIA), Talianskou spotmog’ou vSe-
obecnych lekarov (SIMG) a nadaciou G. Quarta. Je
to dlhodoby edukay program, ktory je zamerany
na zlepSenie spoluprace medzi pacientmi, posky-
tova’el’mi zdravotnickej starostlivosti a tymi, ktori

sartanovom ramene boli signifikantne redukované:
novovzniknuta a rekurentnd NCMP, hospitalizacia
pre srdcové zlyhavanie, anginu pectoris a disekciu
aneuryzmy aorty. ARB suU dolezZitym prinosom aj
pre pacientov v skorSich Stadiach KV kontinua. Po-
sobia preventivhe alebo regresne na poSkodenie
cielovych organov ako suIEK srdca, zhrubnutie
intimy a médie, metabolické poruchy, renalna insu-
ficiencia, ¢co pravdepodobne vysvefe ich pozi-
tivny vplyv aj na vyskyt klinickych prihod. Racio-
nalnog skorej a agresivnej kiby hypertenzie spo-
¢iva v preruSeni progresie v ramci KV kontinua,
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v prevencii poSkodenia dievych organov a reduk-
Cii rizika tvrdych endpointov. ARB hraju dbélezitu
Glohu pri dosahovani dievych hodnét TK a zadr-
Zani alebo spomaleni progresie KV choroby v ram-
ci celého KV kontinua.

Nové ddkazy pre manazment hypertenzie,
obli¢iek a kardiovaskularnych komplikacii

Spolupredsedovia tohto sympézia G. Mancia a
M. Béhm zd6raznili, Ze zapas o efektivnu kontrdiu T

riziko amrtia p&as 131-mesmého sledovania sa
zvySovalo viac s domacim a 24-hodinovym ambu-
lantnym TK nez s klinickym TK. Tieto zistenia do-
kazali, Ze hodnotenie hypertenzie by uz nematb by
viac obmedzené na klinické merania, pretoze am-
bulantné meranie TK je tiez délezity prediktor KV
a celkovej mortality. P&etné Studie tiez dokazali,
Ze skoré ranné obdobie je kritickym rizikovyia-
som s reSpektom k vzostupu TK a zvySenému KV
a cerebrovaskularnemu riziku. Monitorovanie a kon-
trola skorého ranného TK su preto extrémne dolezité
Niektoré z tychto délezitych aspektov kontroly TK

je fundamentalnym pre manazment pacienta s arté-a manazmentu celkového KV rizika budd skamané

riovou hypertenziou; avsak tak, ako rastie nase po-

vedomie tohto stavu a monitorovacie techniky, mu-
sia sa rozvijaaj naSe stratégie manazmentu. S po-
znanim, Ze ambulantné monitorovanie TK moze
byt uzitatnym prediktorom rizika, hypertenzia by
mala nemala kiydihSie obmedzena na klinické (ofi-
cialne) merania. Musime Byiez realisticki pri do-
sahovani citovych hodnét TK — a k& povazuje-
me prispevok, Zze hypertenzia hra ulohy v celkovom
kardiovaskularnom a renalnom riziku — mali by sme
pozerd aj k pridavnym a unikatnym prinosom, kto-
ré mozu ponuknuniektoré antihypertenziva. Latky,
ktoré mézu dinkova’ na RAAS, mohli by hradble-
Zita dlohu pri prevencii alebo spomaleni progresie
KV a renalnych chordb. ARB telmisartan dokazal,
Ze poskytuje 24 hodin hladkd kontrolu TK, ale tiez
pccetnéd’alSie KV a renalne protektivne vlastnosti,
ktoré budd skiamané v novych Studijnych progra-
moch vratane AMADEO (A comparison of telMisar-
tan versus losArtan in hypertensive type 2 DiabEtic
patients with Overt nephropathy) a ONTARGET
(the ONgoing Telisartan Alone and in combination
with Ramipril Global Endpoint Trial). Niektoré zau-
jimavé nové Udaje boli uz aj prezentovanégso
tohto sympdézia a ponudkli Gvahu, ako budd s tak
oc¢akavanymi smernicami EHS/EKS Siroko zasaho-
vat’ do manazmentu hypertenzie.

Prof. G. Mancia (Milano, Taliansko)
Nové koncepty v lighe hypertenzie

Efektivna kontrola TK zostdva fundamentalne
dblezita pre redukciu KV rizika; avSak nas obraz je
teraz ovéa viac komplikovany, pretoze kontrola TK
nie je prepojena s klinickymi meraniami. V Stadii
PAMELA (Pressioni Arteriose Monitorate e Loro As-
sociazioni), ktora posudzovala a ocenila kliniake;

a aplikované vo Mami ocakavanych revidovanych
najnovsich smerniciach manazmentu hypertenzie
EHS/EKS. S prihliadnutim na manazment totalneho
kardiovaskularneho rizika, hypertenzesto koexis-
tuje s vékym mnozstvom inych rizikovych fakto-
rov, vratane metabolického syndrému, ktory pod-
statne zvySuje dlhodobé riziko mikrovaskularnych
a makrovaskularnych komplikacii. Hypertenzia tiez
méze by zhorSend u obéznych jedincov ako do-
sledok aktivacie RAAS; blokada RAAS mbze po-
naknu’ nielen efektivny nastroj na znizovanie TK
u tychto vysokorizikovych pacientov, ale ma tiez po
mocné vyhody, ako je redukcia oxidativneho stresu
a zlepSenie metabolizmu glukdzy. Pleiotropny efekt
ARB je v oblasti, ktora je v sasnosti pod rozsia-
hlym vyskumom. Napriklad blokada RAAS mdéze
redukovd mnoZstvo intramuskularnych tukovych
zasob a tym zlepSovanzulinovl senzitivitu u pa-
cientov s abdominalnou obezitotg sa overuje v
Stadii TRIM (Telmisartan Reduction of IntraMyo-
cellular fat). Telmisartan je tieZ v centre zaujmore-
toZe preukazah vitro parcialny agonizmus peroxi-
zomoveého proliferator-activated receptora gamma.
Blokdda RAAS pomocou ARB mb6Zze pontdov-
plyvnit' celkové kardiovaskularne riziko postupne
pocas kardiovaskularneho kontinua (od skorych ri-
zikovych faktorov k zrejmym kardiovaskularnym
ochoreniam a napokon aj k smrti).

Prof. G. Mclnnes (Glasgow, M&a Britania)
Doélezitog’ trvalého znizovania TK

Prisna kontrola TK je nevyhnutna tak pre kardial-
nu, ako aj vaskularnu protekciu. Meranie TK v am-
bulantnom (klinickom) zariadeni dava indikacie kon-
troly, ale neodraza hladiny TK v inotase. V&si-
na pacientov ligenych na hypertenziu zlyhava pri

mace a 24-hodinové ambulantné meranie TK u 2051 dosiahnuti lieebnych vysledkov a kontrola je zuas

jedincov vo veku 25-74 rokov z Monzy (Taliansko)

nedostatdnd smerom ku koncu davkovacieho in-
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tervalu. Nedostatma 24-hodinova kontrola TK je
spojena s poskodenim bowych organov, vratane
hypertrofieravej komory srdca, cerebrovaskularne-
ho poSkodenia (zvySen& hrubku intimy, médie, ka-
rotickej artérie a renalnym poSkodenim/mikroalbu-
mindria). Navyse, je jasny vah medzi skorym ran-
nym zvySenim TK a zvySenou incidenciou kardio-
vaskularnych udalosti, ako je IM, CMP a néahla
smit. DélezZitog stalej kontroly TK je jasne doka-
zana. Kontrola pias celych 24 hodin je nevyhnut-
né pre atlm skorého ranného TK, ktory je spojeny
s nepriaznivymi kardiovaskularnymi a cerebrovas-
kularnymi vysledkami. Nedavne dbkazy potvrdzu-
ju, Zze niektoré antihypertenzivnediea (ako napr.
blokator receptorov angioteninu Il — telmisarta@- m
ju viaceré farmakologické vyhody, ktoré poskytuju
hladkd 24-hodinova kontrolu TK a zoslabenie sko-
rého ranného zvySovania TK. Porovnavacie Studie
jednoznane podporuju vyhody telmisartanuc®
kava sa, Zze bude nasleddaepsena kardiovasku-
larna protekcia. Dostupné dbkazy silne podporuju
ocakavané znizovanie TK pas 24-hodinovej pe-
riody. Farmakologické charakteristiky upoizoju,

Ze telmisartan moze zohradlezitu ulohu pri po-
skytovani kardiovaskularnej protekcie.

Prof. E. Burgess (Calgary, Kanada)
Spomalenie progresie ochorenia ofigk u pacien-
tov s hypertenziou, alebo bez hypertenzie

peiazi v porovnani s nakladnou chronickou dialy-
zou. Viacero kritikov spochybnilo uzitoog’ sle-
dovaniacasu zdvojnasobenia Urovne sérového krea-
tininu a stavaju ho do pozicie ndhradného markera
renoprotekcie. V Stadii, ktora testovala ACE-i u pa
cientov s DM 1. typu sa zistilo, ze ak dbjde k Zevo
nasobeniu sérového kreatininu, musié takito pa-
cienti va&sinou do jedného roka dialyzovani. Pou-
Zitie tohto ndhradného markera umoznilo, Ze trvanie
Studie mohlo by kratSie. Nedavno sa ukazalo, Ze
proteindria nie je prave markerom poSkodenia, ale
nieco, ¢o sposobuje poSkodenie atidik. Analyzou
Stadii IDNT a RENAAL sa zistilo, Ze benefit tiey
spasival v redukcii proteindrie.

Stadia AMADEO poskytlatalSie informacie o
renoprotektivnom a antiproteinudrickontitdku tel-
misartanu. Vo svetle tychto zisteni prezentacia au-
torky zhodnotila prinos lidy ACE-i a ARB pri
chronickom renalnom ochoreni mimo ovplyvnenia
TK a uvazila potencionalny prinos blokady RAAS
u normotenznych pacientov s ochorenim d&bk.

V aktuélnej stadii INNOVATION (IncipieNt to
Overt: Angiotensin Il receptor blocker, Telmisartan
Investigation On type Il diabetic Nephropathy) sa
zistilo, Ze telmisartan ma u normotenznych pacien-
tov renoprotektivnedinky. Uginky telmisartanu ne-
zavislé na jeho pbésobeni na TK v suvislosti s renal
nymi prihodami u vysokorizikovych pacientov boli
dalej skiimané v Stadii ONTARGET. Predpoklada

Je preukazané, Ze hypertenzia zohrava ulohu pri sa, Ze tato Stadia rozSiri naSe vedomosti o prapoje

progresii chronickej ohtkovej choroby a zhorSuje
nepriaznivé prihody spojené s touto chorobou. Pri
ochoreniach ohtiek su zhorSené aj KV mortalita a
morbidita. UZivanie antihypertenziv méze reduko-
vat' tato kardiovaskularnu raz. (Einna kontrola
TK je nevyhnutnd v manaZmente pacientov s chro-
nickou obltkovou chorobou, dokonca aj u pacien-
tov s relativne nizkym systolickym tlakom je vys-
Sie riziko vzniku prihod ako napr. NCMP v porov-
nani s ostatnou populaciou. ARB a ACEi sptua
progresiu diabetickej mikroalbuminudrie do makro-
proteindrie, a preto méze Hych pouZzitie v skorom
Stadiu rendlneho kontinua vyhodné.

Studie IDNT a RENAAL preukézali, Ze u pacien-
tov so zjavnou diabetickou nefropatiou ARB irbe-
sartan a losartan zlepSuju fénk parametre — dobu
zdvojnasobenia Urovne sérového kreatininu — a lo-
sartan signifikantne redukuje percento pacientev vy
Zadujucich dialyzu (o 25 %, NNT = 16). Z eko-
nomického liadiska podavanie ARB pacientom so
zjavnou nefropatiou (po 4 rokochdley) uSetri véa

renalnych a kardiovaskularnych endpointov.

Prof. M. B6hm (Hamburg, Nemecko)
Kardiovaskularna ochrana v programe Studie
ONTARGET

Stadia ONTARGET je Vika globalna Studia,
ktord m4 za cieurit KV protekciu pri kombino-
vanej liggbe telmisartan (ARB) a ramipril (ACE-i).
V Stadii ONTARGET je 25 620 vysokorizikovych
pacientov (starSich ako 55 rokov a so Sirokou §kélo
KV chordb) zo 40 krajin. Paralelnej Stidie TRANS-
CEND (Telmisartan Randomised AssessmeNt Study
in ACE inhibitor-iNtolerant subjects wit cardiovas-
cular disease) sa @istiuje mensi péet subjektov
(n = 5926). Jej citom je preskimalinnog’ tel-
misartanu u pacientov s intoleranciou na ACE-i.
Stadia ONTARGET bude niadobu sledovania pri-
blizne 6 rokov a bude v nej zaznamenanych 150 000
pacientorokov. Patofyziologicky podklad pre duélnu
liecbu v stadii ONTARGET je dobre znamy: RAAS
a All (jeho K’ic¢ovy mediator) zohravaju ulohu v pro-
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cese, ktory mbze vyznamne prigplerozvoju KV

a metabolickych prihod. RAAS je blokovany tel-
misartanom a ramiprilom na rozdielnych miestach.
Telmisartan blokuje vazbu All na AT1-receptor a
tym predchadza rozvoju vazokonstrikcie a proza-
palovym procesom, ktoré su vysledkom aktivacie
AT1-receptora. Ramipril blokuje tvorbu All. Dualna
blokadda teda mbdze poskythlepSiu KV protekciu
ako pri monoterapii. Tieto dva medikamenty su zau-
jimavé, pretoZe ramipril dokazal kardioprotektivny
acinok v Stadii HOPE (the Heart Outcomes Pre-
vention Evaluation) a telmisartan ma viacero farma-
kologickych charakteristik, ktoré su unikatne medzi
ARB, ako napr. dIhsi plazmaticky gak, vySSiu li-
pofiliu a selektivnu PPAR-gamma modulaciu. Nie-
korko menSich Studii naztaje, Ze kombinéacia tel-
misartan a ramipril méze maditivny efekt na re-
dukciu poskodenia clevych organov. Stidia ON-
TARGET bude primarne porovn&v&ombinova-

na liecbu telisartanu s ramiprilom s monoterapiou
ramiprilom a jej vplyv na zdruzeny endpoint, ktory
zahtna KV umrtie, NCMP, akutny IM a hospitali-
zaciu pre kongestivne srdcové zlyhanie. Sekundar-
ne endpointy su vyvoj DM, nefropatia, demencia a
fibrilacia predsieni. Viacero mensSich substidiidoud
preskiimavt vSetky aspekty organovej protekcie.
Jedna ABPM substudia méa zalaigobi’ 24-hodino-

vu tlakova ekvivalenciu medzi jednotlivymi rame-
nami, o méze sluii na demaskovanie aditivnych
ucinkov liecby, ktoré su nezavislé na znizeni TK.

Prevencia NCMP a koronarnej srdcovej
choroby

Prof. J. Deanfield (Londyn, VBka Britania)
Cievna patoldgia asociovana s pridavnymi riziko-
vymi faktormi

Hoci je ateroskleréza obvykle klinicky pritom-
n& od stredného veku, jej patolégia sa rozia
leko predtym v prvej dekade Zivota. Vaskularny en-
dotel je Kucovym signalom pre dysfugka bio-
I6giu zahrnutej v iniciacii a progresii ateroskleyd
rovnako ako v neskorej patofyziol6gii vulnerabil-
nych plakov. Endotelialna dysfunkcia sa ukazata by
prediktivhou KV udalogou vo viacerych Studiach.

Preklinicka endotelidlna dysfunkcia je spojena
s kombiné&ciou klasickych rizikovych faktorov, ako
je hypercholesterolémia, hypertenzia &daje, rov-
nako ako zapalové vplyvy, detské infekcie, chroni-
cké zapalové stavy a stres. Mnoho z tychto riziko-

vych faktorov synergicky vzajomne p6sobi pri in-
dukcii Strukturalnych zmien v artériovej stene. Ne-
davne dbékazy potvrdzujd, ze neskoré KV prihody
su zv&Sa determinované hladinou kardiovaskular-
nych rizikovych faktorov v prvych pédesiatich ro-
koch Zivota a Ze dasna minimalizacia tychto rizi-
kovych faktorov mbze vyrazne ovply¥nneskorsi
benefit. To zdbéraalje potrebu lieby mnohych ri-
zikovych faktorov od ¥asného veku na optimali-
zovanie redukcie ,Zivotného rizika“.ddsné zmeny
Zivotného Stylu, ako je skoanie fagenia, zvyse-
nie pohybovej aktivity, zlepSena diéta mbze zvrati
endoteliadlnu dysfunkciu a ovplyuhpriaznivo ne-
skoré kardiovaskularne vystupy. AvSak na zvlad-
nutie kombinacie zvySenych hodnét rizikovych fak-
torov, ako je TK, dyslipidémia a ich asociovana ab-
normalna vaskularna biolégia, sa moze vyZzadova
farmaceuticka intervencia. Prelomové Studie so sta-
tinmi (bez offiadu na vstupné hladiny cholesterolu)
ako je Heart Protection Study (2002) preukazali be-
nefit a v Stadii ASCOT (2003, 2005) diea hyper-
tenzie a pouZzitie statinov prispeli k hlavhému zlep
Seniu KV vysledkov. CeloZivotny pristup k manaz-
mentu KV rizika zaloZzeny na pochopeni bioldgie
aterosklerézy ptas jej dlhej predklinickej, rovnako
ako klinickej fazy s viac agresivnou, Sirokoucas
nou intervenciou pravdepodobne nasledneizma
redukuje incidenciu KV udalosti a zvySuje preziva-
nie populécie.

Prof. J. Staessen (Leuven, Belgicko)
Znizovanie TK verzus pridruzené vlastnosti liekov
v KV prevencii

Prospektivne kohortove Stadie prevazne azijskej
a kaukazskej populacie jednozna preukazali sil-
na spojitos medzi incidenciou KV komplikacii a
systolickym a diastolickym TK. Tieto vahy boli
pritomné v kazdom veku. Riziko rastie kontinualne
bez existencie prahovej hodnoty &ina narastas
hodnotami normotenzie od hodn6t STK 115 mm Hg
alebo DTK 75 mm Hg. Ao je eSte dblezitejSie, tie-
to prospektivne Stadie dokazali, Ze uz maly narast
TK mbZe spdsobivyrazné rozdiely v KV endpoin-
toch. V sulade s dlhodobymi Sirokoskalovymi pro-
spektivnymi Stadiami, metaregresnymi analyzami
publikovanymi autorom a spol. a s vysledkami inych
vyzkumnych konzorcii sa doSlo k zaveru, Zze maly
gradient v dosiahnutom STK vysigje va&Sinu roz-
dielov v KV vysledkoch pozorovanych v randomi-
zovanych klinickych Stadiach. Tato spojifosola
zvlag tesna v prevencii NCMP (komplikacii zvtas
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bezprostredne spojenej s TK) a nevyrazna pre srd-

cové zlyhanie. Aktualne metaanalyzy skimali Spe-
cificky renoprotektivny &inok ACE-i a ARB na
renalne endpointy u diabetickych a nediabetickych
pacientov nad ramec ich antihypertenzivnetia-u
ku. Aktualizacia metaregresnych analyz z roku 2001

Ze optimalna kontrola TK a hladiny cholesterolu by
viedli k zna&nej redukcii vékych KV prihod. Na-
priek tomu, Ze su dnes dostuprign@é antinyper-
tenziva a hypolipidemické lieky, ¥§ina pacientov
ich nedostava. Okrem toholeeliecenych pacien-
tov nedosahuje cfevé hodnoty TK a hladiny cho-

a 2003 z pracoviska autora prezentacie sa zaoberadesterolu. Perzistencia a adherencia: WHO odhadu-

la nie len skimanim dosiahnutého STK medzi sku-
pinami randomizovanymi v jednotlivych klinickych
Studiach, ale aj liekovymi skupinami, interakciou
medzi dosiahnutym STK a jednotlivymi liekovymi
skupinami, vekom, rokom publikcie a trvanim sle-
dovania. Autori zahrnuli Stidie porovnavajuce BKK,
ACE-i s placebom alebo starSimi liekmi. Bolo zis-
tené, Ze redukcia TK bola najddlezitejSim determi-
nantom KV endpointov. Okrem toho sa potvrdilo,
ze BKK (za horizontom ovplyvnenia TK) v porov-
nani s ACE-i su vyhodnejSie v prevencii NCMP (pri-
blizne okolo 14 %; p = 0,042) a apee to plati pre
koronarnu srdcovu chorobu (okolo 10 %; p = 0,028).
Oproti ACE-i blokatory receprotov angiotenzinu |l
(ARB) neposkytuju redukciu relativneho rizika pre
koronarnu srdcova chorobu nezavisli na TK. Z pred-
chadzajucich publikovanych metaregresnych ana-
lyz sme mohli presne predpovédadukcia relativ-
neho rizika pri ligbe amlodipinom verzus valsar-
tanom v Stadii VALUE a novych verzus starSich
antihypertenziv v stadii ASCOT. Vysledky tychto
dvoch Stadii upozornili, Ze v tychto Stadiach kon-
trola TK najviac ovplyviuje KV enpointy. Bolo po-
trebnych 150 000 aZ 180 000 randomizovanych pa-
cientov sledovanych 3-5 rokov na demonstrovanie
10-15% benefitu mimo antihypertenznéhiinku
ohradne prevencie NCMP pre BKK a prevencie ko-
ronarnej srdcovej choroby ACE-i v porovnani s os-
tatnymi triedami antihypertenzivam. Tieto zistenia
nazn&uju, Ze nie Specifické vlastnosti jednotlivych
tried antihypertenziv, ale samotné znizovanie TK je
kracoveé pre KV prevenciu. U ¥8iny pacientov je
potrebna optimalizacia by rotaciou a kombino-
vanim niekdkych liekovych skupin na zlepSenie
tolerability lieby. Problém, ktory liek by mal iy
pouZity na iniciaciu antihypertenzejdigy, zostava
do vea’kej miery nevyrieSeny.

Prof. M. Sturkenboom (Rotterdam, Nizozemsko)
ZlepSenie kvality starostlivosti a adherencie v ma-
nazmente kardiovaskularnych choréb

Hypertenzia a hypercholesterolémia su najdole-
ZitejSie liggitel'né rizikové faktory pre KV choroby.
Z Udajov ziskanych z klinickych Stadii sa odhaduje,

je, ze asi polovica pacientov neuziva lieky talg ak
boli predpisané. Jedn@ma perzistencia u hypoli-
pidemik je medzi 30-80 % v zavislosti od metodiky
a Statu, v ktorom sa skumala perzistencia. Percento
pacientov plne adherentnych rychlo klesa po za-
¢iatku liecby a pohybuje sa od 20 % v Taliansku a
45 % v USA jeden rok od Zatia liecby. PreruSe-
nie lietby je ¢astejSie u pacientov uzivajucich fib-
raty alebo iné lieky, ktoré znizuju hladiny lipidov
ako pri uzivani statinov. Perzistencia pidatalie-

by antihypertenzivami rychlo klesa na 45 % v Nizo-
zemsku alebo na 55 % v Taliansku po jednom roku
liecby. Percento plne adherentnych pacientov je po
jednom roku asi 30 %. Asi 20-30 % pacientov je
parcialne adherentnych k ichdkee. Studie z viace-
rych krajin ukazali, Ze najvySSia perzistenciaga d
sahuje, ak pacient &ae liecbu ARB, ACE-i alebo
kalciovym antagonistom.

Adherencia a vysledky diey: Vysledky nizozem-
skych a talianskych kohortovych Studii nasiha
Ze vySSia adherencia k antihypertenzivnejbléeje
Uzko spojend s dosiahnutim lweej hodnoty TK
V prevaznej miere u pacientov s miernou hyperten-
ziou. Redukcia STK bolo v priemere 0 20 mm Hg
a dve tretiny pacientov dosiahlo Bie( hodnoty
TK minimalne raz v trojmesaej peridde. Pacienti
s ¢iastanou a dobrou adherenciou mali 0 33 % a
65 % vySSiu pravdepodobnpge dosiahnu clevi
hodnotu TK ako pacienti so zlou adherenciou. V ta-
lianskej kohortovej Stadiii s pacientmi na hypolipi
demickej ligbe dosiahlo ciégnvé hodnoty asi 50 %
pacientov po jednom roku a bola zistena vyznamna
spojitos’ medzi adherenciou a dosahovanini'@ie
vych hodnét. Zla kompliancia na hypolipidemika
zvySuje riziko reinfarktu myokardu alebo rehospi-
talizacie.

ZlepSenie adherencidzaktory ktoré ovplyiuju
adherenciu su: demografické charakteristiky (vek,
pohlavie, rasa), komorbidity, behavioralne faktory,
vyuzivanie zdravotnickej starostlivosti, psychosoci
alne faktory, subjektivne faktory, fin&my tlak, KV
status a riziko KV choroby, davkovaci rezim. Inicia
tiva za zlepSenie adherencie musf kpmplexna,
ako bolo preukazané viacerymi Stadiami a ako je
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odpor&ané WHO. Prakticki lekari mézu pozitivne nych liekov, musi sa zlepSadherencia a perzisten-
ovplyvnit adherenciu a rovnako ostatni poskytova- cia. Monitorovanie pacientov je rozhodujlce v pr-
telia zdravotnickej starostlivosti, aby nebolo pbtr vych mesiacoch.

né bra naraz véky pctet liekov, bola redukovana

davkovacia frekvencia, bol vyhodny profil lieku z

hradiska neziaduciché¢inkov a neboli ve&ké nakla- Korespondence: Doc. MUDr. Marian Sk, CSc., mim. prof.

dy na ligbu. Poskytovatelia zdravotnickej starostli- Lekarska fakulta UPJS o
Centrum pre vyskum, diagnostiku &l

vosti m6zu napomdctomu, aby boli pacienti viac b :
. , L ypertenzie
Zamt’eresovan' do SfVOJeJ dilby.. . i ) Klinika geriatrie a oSetrovalistva
Zaver: Adherencia a perzistencia pridiee anti- Trieda SNP 1
hypertenzivami a hypolipidemikami nie je adiaz 040 66 Kosice
leka optimalna. V obidvoch liekovych skupinach je Slovenska republika

lepSia adherencia spojena s vys%ou Sancou na dosia- e-mail: msnincak@if.upjs.sk

hnutie ci€ovych hodnét a zla adherencia je spojena
so zlymi klinickymi vysledkami. Aby bol plne vy-
uzity KV potencial dnes dostupnych vysoké&ni Do redakce doslo 27. 7. 2007

7. konference odborné Spolecnosti vojenskych lékafFli, farmaceuti
a veterinarnich léka¥t CLS JEP

se bude konat ve dnech 24. a 25. Fijna 2007

na Fakulté vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany v Hradci Kralové

pod patronaci y
nacelnika zdravotnické sluzby Armady Ceské republiky
a dékana Fakulty vojenského zdravotnictvi UO

Tematické zaméreni konference:
1. Vystoupeni hlavnich odbornikd zdravotnické sluzby ACR
2. Pokroky v diagnostice a |éCbé ve VN a POS
3. Nové poznatky z vojenského zdravotnického vyzkumu
4. Profesni pfiprava a vycvik, organizace a fizeni zdrav. sluzby, zahrani¢ni mise




