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PODROBNE Z KONGRESU

REDUKCIA TK, OCHRANA ORGANOV A KARDIOVASKULARNE RIZ

IKO: CO JE NOVE?

19. kongres Eurdpskej hypertenziologickej spoknosti, Taliansko, Milano 12-16. juna 2009

Marian SNINCAK
Klinika geriatrie a o3etrovattstva LF UPJS a VSOUG sv. Lukéasa v KoSiciach, n. o.,
Centrum pre vyskum, diagnostiku albel hypertenzie, KoSice, Slovenska republika

Prezident EHS v odkaze delegatom kongresu zd6-
raznil, Ze potla vyskumov podporovanych WHO
sa artériova hypertenzia stalslom 1 v préinach
amrti na svete. Napriek mnohym vedeckym poz-
natkom v poslednych nieReych dekadach zostava
urobit’ na tomto poli mnoho prace. Napriek vietkym
snahé&m o redukciu vyskytu koronérnej choroby srdca,
cievnych mozgovych prihod, zlyhavania srdca a kar-
diovaskularnych komplikacii vyskyt diabetu a obe-
zity kontinalne narasta na celom svete. Primarna a
sekundarna prevencia kardiovaskularnych ochoreni
vyZaduje globalny pristup ku kardiovaskularnemu ri-
ziku a hlboko porozumiemechanizmom artériovej
hypertenzie.

N. Volpe (Rim, Taliansko): Bremeno hypertenzie
a jej kardiovaskularne doésledky

V najblizSej dekadedakdvame narast vave kar-
diovaskularnymi ochoreniami (KVO) predovsetkym
pre vzostup p&u jedincov s vysoko rizikovym pro-
filom. NajdélezZitejSim faktorom z kvantitativheho
hradiska je incidencia artériovej hypertenzie. IRod
Svetovej zdravotnickej organizécie (SZO) v roku
2020 celosvetovo tu bude okolo pol miliardy jedin-
cov s artériovou hypertenziou (AH). Z tohto d6vo-
du AH reprezentuje najdoleZitejSiu Startovatiaru
KV kontinua ako z&atok kaskady pokksvania a
komplikacii, ktoré nakoniec vedu kd&ine KV pri-
hod. Artériova hypertenzia rozvojom Strukturalnych
a funknych KV zmien a renélnych abnormalit, ako
je napr. hypertrofifavej komory srdca (BK), dia-
stolick& a systolick& kardidlna dysfunkcia, akcele-
rovana aterosklerdza, mikroalbumindria (MAU) a de-
terioracia renélnych funkciasto podporuje za-
tok kardialnych arytmii (n&gstejSie fibrilacie pred-
sieni, FiP), ktoré su Veni ¢asté u pacientov s AH.
Konkrétne dékladna analyza nedavnych stadii arté-
riovej hypertenzie ndm ukazali, Ze vyvoj zlyhavania
srdca (SZ) je takasty ako cievnych mozgovych
prihod (CMP). Samozrejme vyvoj SZ a fibrilacie
predsieni méa vy vplyv na klinické vysledky pa-
cientov s hypertenziou, spojené s narastom morbi-
dity a mortality. Preto moderny tiebny strategic-
ky manaZzment artériovej hypertenzie potrebujé by
viac zacieleny na prevenciu kardidlnych manifesta-
cii, nagastejSie hypertenznej kardiopatie a jej nas-
ledkov (ischemicka choroba srdedCHS, chronic-

kého zlyhavania srdca CHSZ a FiP), a tak efek-
tivne redukové kardiovaskularne riziko u pacientov
s artériovou hypertenziou.

P. Bramlage (Dra@’any, Nemecko): Artériova hy-
pertenzia: hodnotenie jej zdravotne-ekonomickych
implikacii

ZvySeny tlak krvi (TK) je globalne zodpovedny
za zreténu KV morbiditu a mortalitu: 62 % cere-
brovaskularnych ochoreni (CVO) a 49 % ICHS je
vo vz‘ahu k hodnotdm TK > 115 mm Hg! Vid
dom na vysoka prevalenciu artériovej hypertenzie
nie je prekvapenim, Ze KV ochorenia stoja eur6pske
ekonomiky 192 miliard € rme (391 € na obyva-
tela). Z toho 57 % je spojenych priamo so zdravot-
nou starostlivogu a napr. 21 % so zniZzenim pro-
duktivity. Morbidita spojena s AH a fin&né na-
klady mézu by podstatne zniZzené antihypertenznou
farmakologickou li€bou, ako bolo napr. ilustrova-
né v Spojenom ki@vstve: ak za rok dochadza k
300 000 hospitalizanym epizodam pre ICHS, zni-
Zenie hospitalizacii o 12 000 (4 %) by potencialne
usetrilo 29,39 miliénov €; resp. ak by sa dosiahlo
zniZenie incidencie CMP o0 9 %, Narodna zdravot-
n& sluzba by uSetrila ¢gne 2977,69 milibnov €.
Priame naklady na l&u medzi liekovymi skupi-
nami sa podstatne liSia a mézu utobjber liekov
nické Studie v poslednej dekade ukazali, Ze niekto-
ré subsety latok (ako napriklad irbesartan) sisgvia
efektivne v witych skupinach/indikaciach pacien-
tov (napr. pri diabetickej nefropatii). Tieto sunaz
¢ované ako ,nutné indikécie" v poslednych odpo-
ruceniach JNC 7 a EHS/EKS. Jednotlivé liekové sku-
piny sa tiez odliSuju s dhdom na komplianciu a
perzistenciu pacientov k tibe (ARB>ACEi>BKK>
>D). Nizka urové perzistencie nechava pacientov
esencialne nechranenychévaiziku morbidity spo-
jenej s hypertenziou, ako to demonstruje zvySenie
poctu hospitalizacii s poklesom urovne komplian-
cie. Naklady vSeobecne spojené s ochorenim su vys-
Sie u pacientov s nizkou komplianciou napriek eli-
min&cii priamych liekovych nakladov. Preto je po-
trebné zobadnt' pocetné Kacové premenné pri
ekonomickom hodnoteni, ako napr. efekt zniZenia
TK, ved’ajSie liekové dinky, kompliancia a perzis-
tencia li€by, ako aj nadklady na kbu a priame a
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nepriame naklady zdravotnej starostlivosti. Ak sa z
hradnia tieto kritéria, nominalne drahSie lieky sa
ukézali ako lacnejSia Vba v ligbe artériovej hy-
pertenzie a asociovanej morbidity.

M. Burnier (Lausanne, Svajiarsko): Prinos sar-
tanov v redukcii bremena artériovej hypertenzie
Artériova hypertenzia je ¥ei rozSirenym ocho-
renim v beZnej populécii a je spojena s narastem ri
zika rozvoja KV a renalnych komplikacii. Blokato-
ry systému renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS), ako
napr. blokatory receptorov angiotenzinu Il (ARB; sa
tany), efektivne znizuja TK a mbzu redukéuaVv
komplikacie artériovej hypertenzie. V monoterapii,
alebo v kombinacii s diuretikami (D) a v poslednej
dobe s blokatormi kalciovych kanélov (BKK) sar-
tany poskytli prilezZito na zniZzenie a normalizaciu
TK vo vel’kych skupinach pacientovasto s vyso-
kym KV rizikom (nedavne Studie INCLUSIVE a
COSIMA, 2005). Spojenie ARB a diuretik je zwlas
G¢inné u pacientov s hypertenziou, ktorit@Zko
lie¢itel'ni, ako su napr. pacienti s cukrovkou 2. typu
(DM 2. typu), metabolickym syndrémom (MS) zly-
hanim obkiek, obezitou a u Afromefanov a His-
pancov. Nedavne Studie u pacientov s mierntaza
kou artériovou hypertenziou dokézali, Z&iatok
liecby s kombinaciou fixnej davky ARB a diuretik
signifikantne zvySuje pravdepodobridentroly TK,
dovd’uje va&sejcasti pacientov dosiahtiuch cie-
rové hodnoty TK neZ monoterapia, s porovitate
nou bezpénog’ou. U pacientov s DM 2. typu ARB
ukazali spomalenie progresie renalneho ochorenia
do koné&ného Stadia renalneho zlyhania (ESRD) a
ochraiuju pred rozvojom mikro- a makroalbumind-
rie (klasické Studie s irbesartanom, 2001). Sartany
su tieZ efektivne u pacientov s AH a hypertrofiou
lavej komory srdca (EK), avdak nemaju Ziadny
efekt nha morbiditu a mortalitu u pacientov so zly-
havanim srdca (SZ) a zachovanou &gkl frak-
ciou (CHARM-2003, studia s irbesartanom, 2008).
RozsiahlejSie pouzivanie ARB celosvetovo, v mono-
terapii alebo v kombinaciach by malo pomaai-
Zit bremeno hypertenzie jej KV nasledkov.

P. Dorian (Toronto, Kanada): Od hypertenzie k fi-
brilacii predsieni: existuje nova paradigma v ma-
nazmente predsigovej fibrilacie?

Artériova hypertenzia je nggstejSim ochorenim
spojenym s FiP (Kannel,1998; Euro Heart Survey
on Atrial Fibrillation, 2005). Celkovo 50 % pa-
cientov s FiP ma artériovu hypertenziu. Okrem to-
ho pacienti s AH maju 25 %, 15&me riziko vzni-
ku FiP, ak maju HK srdca. U pacientov s FiP je
¢asto artériova hypertenzie ,podina“; napr. v Std-
dii SPAF (1966) polovina pacientov ma systolicky
TK (sTK) vysSi nez 140 mm Hg a v Studii AC-
TIVE-W (2006) bol priemerny sTK 133 mm Hg.

Dal3ie vieobecné prispievajlce faktory FiP vratane
obezity a spankového apneemdézu sposolsi AH
(Fuster, 2006). Agresivna &lea artériovej hyper-
tenzie pravdepodobne redukuje riziko FiP. V niek-
torych (ale nie vo vSetkych) Stadidch pouzivanie
ARB alebo ACE-i je lepSou alternativou prevencie
vyskytu alebo rekurencie FiP. V Studii LIFE (2005)
u pacientov s FiP alkK srdca boli sartany super-
iorne k liebe beta-blokatorom (BB) pri prevencii no-
vo vzniknutej FiP. Zda sa pravdepodobné, Ze opa-
trn& kontrola artériovej hypertenzie prindSa benefi
v prevencii FiP a je plauzibilné, Ze ARB alebo ACE-
mozu by zvla¥ efektivne pri tomto zamer&tudia
ACTIVE-I bude posudzowapotencialne benefity
ARB (irbesartanu) versus placebo pri prevencii ale-
bo redukcii vaskularnych prihod u pacientov s FiP,
rizikovymi faktorami (RF) pre cievnu mozgovu pri-
hodu. Tato medznikové $tadia pheitnase pocho-
penie ulohy RAAS vo wahu k cievnym ochore-
niam.

S. Laurent (Pariz, Francuzsko): Nahradia BKK
v kombinovanej liébe artériovej hypertenzie diu-
retika?

Odpor&ania EHS/EKS, 2007 pre manazment ar-
tériovej hypertenzie trvaju na roatiych vyhodach
kombinovanej lieby: komplementarny mechaniz-
mus &inku, zlepSenie tolerancie, skorSia kontrola
tlaku krvi, zjednoduSenie by a optimalizacia kom-
pliancie. PouZzivanie kombinovanejd®y je vyso-
ko Ziaduce u pacientov s vysokym KV rizikom ale-
bo s poskodenim dievych organov. Odpotané
su paetné asociacie: ACE-i plus diuretika alebo
BKK, ARB plus diuretika alebo BKK, BKK+ diure-
tika alebo beta-blokatory. Vo &ine vékych Klinic-
kych Studii na efektivne zniZzenie TK bola Siroko
pouzita kombinacia dvoch alebo viacerych latok,
ktora dosiahla preddené ciele TK a redukciu KV
prihod. V poslednych klinickych Stadiach (vratane
ACCOMPLISH, ASCOT, ADVANCE, LIFE a VA-
LUE) blokatory RAAS (ACE-i a ARB) boli kom-
binované s diuretikami alebo s BKKi BKK pre-
ukézali vyssi protektivnydinok pred vznikom KV
prihod ako diuretika, k& boli kombinované s blo-
katormi RAAS, naznsgla Studia ACCOMPLISH,
ktoré porovnavala tieto dve kombinacie. Stadia AC-
COMPLISH ukézala, Zze kombinacia benazepril-am-
lodipin (ACE-i+BKK) redukovala relativne riziko
zdruZzeného ukazovde KV morbidity-mortality
(vratane infarktu myokardd IM, a cievnych moz-
govych prihod- CMP) o0 19,6 % v porovnani sdie
bou kombinéciou benazepril-hydrochlorotiazid (ACE-i
plus D), a to napriekahkému rozdielu v redukcii
(0,7 mm Hg) brachialneho systolického TK (sTK).
Farmakodynamické Udaje su konzistentné s tymito
vysledkami. BKK m6zu bty spojené s vysS3Sou re-
gresiou poSkodenia artérii nez diuretikd. BKK su
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zvl&¥ schopné zniZisympatomimetickd vazokon-
strikciu a hypertroficki remodelacia zatid’ ¢o
diuretikda mdzu ponecliaopany, alfa-adrenergny
tonus pdsobiaci na stenu artérii. AvSak farmakoki-
netické Stadie porovnavajuceidky tychto dvoch
typov kombinacii na regresiu poSkodenid’aigch
organov (H:K, GFR, albuminuria, centralny pul-
zovy tlak a ,stiffness" artérii) su vzacne a su po-
trebnéd’alSie Studie. Vyber antihypertenznej farma-
kologickej lietby vyZaduje vzié do Gvahy tiez to-
leranciu a vethjSie &inky. Napriklad blokatory
RAAS moézu redukowaedémy dolnych kafatin a
hypokaliémiu indukovanu diuretikami. Schoptios
danej kombinovanej liy ma KV preventivne
(einky je nielen zavisla na znizeni brachialneho TK,
ale tiez na jeho schopnosti redukbveentralny
sTK a PP a viesk regresii poSkodenia dievych
organov. V tomto smere su potrehdiéiSie farma-
kodynamické a J&é klinické Stadie pre jasnu de-
terminaciu,¢i BKK mézu nahradi diuretika, ak su
kombinované s blokatormi RAAS pri tibe artério-
vej hypertenzie.

C. Borghi: Nova fixna kombinacia lercainidipin/
/enalapril

Pod’a SZO su kardiovaskularne ochorenia najdo-
leZitejSou pdinou na celom svete a predpoklada sa,
Ze ich klinicky vplyv sa bude gasdalSich 25 ro-
kov d’alej zvySovd. Napriek kontinudlnemu zlep-
Sovaniu ligby KVO posledné udaje publikované
v USA popisuju situéciu progresivneho narastu hos-
pitalizacii pre tieto ochorenia. Medzi moznymi pri-
¢inami je nedostatma kontrola KV rizikovych fak-
torov, vratane artériovej hypertenzie, ktorej kontr
la neprevysSuje 30 % kienej populacie. Medzi moz-
né rieSenia pattiastejSie pouzivanie liekovych kom-
binacii, ktoré zlepSuja kontrolu artériovej hyper-
tenzie a klinické vysledky v hypertenznej popula-
cii. V poslednych odposieniach bola zdéraznena
podpora metdéde pouzivania liekovych kombinacii
ako druhej linie stratégie u pacientov, ktori nedos
tatolne reaguju na monoterapiu, alebo prva linia
postupu u vysoko rizikovych pacientov. Medzi roz-
licnymi kombinaciami antihypertenznych latok je
tak Specificky odportana kombinacia ACE-i a BKK,
ktora bola dokdzana akolei efektivna vo viace-
rych Kklinickych Stadiach. Lercainidipin a enalapril
bol testovany v kombinacii u pacientov so Sirokym
rozsahom hodnét TK s poklesom hodnét v takom
rozsahu, aky nebol dosiahnuty Ziadnou z tychto 1&-
tok v monoterapii. Podobny aditivny efekt bol pozo-
rovany u chorych s DM 2. typu, kde lepSia kontro-
la TK bola zjavna u pacientov, ktori I€érastane
odpovedali na monoteraplarcainidipinom, alebo
ACE-i jednotlivo. VdalSom pripade kombinovana
liecba u nedostatme odpovedajlcich pacientov ve-
die k signifikantnému nérastu proporcie pacientov,

ktori dosiahli TK pod norméalnou urégu. Podobny
benefit bol pozorovany u starSej populacie, kde lie
ba lercainidipinom aenalaprilom, ktora viedla k po-
klesu oboch zlozZiek (sTK, dTK) a progresivnemu
narastu p&tu pacientov odpovedajucich nadloe.
Priaznivy &inok kombinacie lercainidipin a enala-
pril mohol by zvySeny u pacientov s DM 2. typu
s oifadom na metabolicky profil, kontrolu glykeé-
mie a inzulinovej senzitivity.

D. Clement (Gent, Belgicko): K sofistikované-
mu hodnoteniu kardiovaskularneho rizika — nové
meritka poSkodenia organov

Odpor&ania pre manazment artériovej hyperten-
zie (2007) zd6raznili vyznam hodnotenia celkoveé-
ho kardiovaskularneho rizika u pacientov s artério-
vou hypertenziou. V mnohych Studiach, prevazne
v epidemiologickom kontexte, bolo dokazané, ze
¢asto malé zvySenie TK sa moZzet'stal’kou hroz-
bou v pripade, Ze su pritomné tiéalSie rizikové
faktory. Takéto podmienky su klinikndasto pod-
cenené a mozu skutee vies k nedostaténej liec-
be so vSetkymi dlhodobymi komplik&ciami.

Posledné roky reflektovali uvedena linitgsto
nizka urové organoveho posSkodenia, kedy asocia-
cia s ostatnymi rizikovymi faktormi alebo nepatrnym
ochorenim méZze viék zavaznému zvySeniu celko-
vého rizika. Tieto okolnosti stimulovali klinikov a
vyskumnikov zametapozornos pri artériovej hy-
pertenzii organovému poskodeniucasto vtedy,
ak eSte nedosiahlo klinicku aravePreto bol pou-
Zity termin ,subklinické“ orgdnové posSkodenie.

MAU je dobrym markerom skorych zmien funk-
cie obltiek. VySetrenie je celkorfahké a normal-
ne limity st celkom dobre definované. Pomer cena/
/benefit je excelentny a existuje dobréa korelacia
k prognéze. Klinici vSak eSte nedacgl uvedenu
metodiku v rutinnej praxi a prehliadaja hodnotu,
ktord moze priniespri odhadovani prognézy.

Elektrokardiogram ma prognosticki hodnotu na
arovni srdca. P&as dlhého obdobia sa vyvinuli po-
cetné skoérovacie systémy daldala sa korelacia
k dlhodobej prognéze. EKG je lacné a rychle vy-
Setrenie. Posledné Udaje dokazuja, Ze prognosticka
informacia méze hy/ ziskan& dokonca pri poklese
amplitidy kmitu-R medzi ,normalne* hodnoty. Aj
index ramenalenok (ankle brachial artery pressure
index) je uvaZzovany v tom istom kontexte (ABI).
Technika je vemi ndpomocna pri diagnostike ocho-
reni periférnych artérii s ¥mi prisnou korelaciou
k dihodobej prognoze.

V poslednych rokoch bolo pri artériovej hyper-
tenzii klinikmi pozabudnuté fundoskopické vyset-
renie. Nové poznatky v3ak poukazuju, Ze obraz pri
zrakovej inSpekcii m6ze Iiyfotografovany, skeno-
vany a peitacovo digitalizovany a poskytuje dobre
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kvantifikovaté'na informéciu. Zaver: Celkové kar-
dio-vaskularne riziko je definované RF alebo posko-
denim orgénov, ktoré maju jasne klinicky délezité
hodnoty. Subklinické organové poSkodenie by moh-
lo prinieg’ nové informacie o dlhodobej prognoze,
a to najma v pripadoch, ak sa zachytia spwovia-
ceré zmeny. Analyza tychto zmien by mohla otvo-
rit novu cestu pre ova skorsiu liebu a dufajme

aj ovda efektivnejSiu prevenciu hypertenznych
zmien v KV systéme, ktoré dlhodobo vedu k vzni-
ku nepriaznivych udalosti.

G. Mancia: Manazment hypertenzie: vyzva v kli-
nickej praxi

Artériova hypertenzia je hlavnou ginou KV
morbidity a mortality, preto jej prevencia ad
zostava celosvetovo Fkou vyzvou verejného zdra-
via. Napriek pokrokom antihypertenznejcly a
iniciativam na zlepSenie detekcie a manaZmentu,
v&Sina pacientov ligenych na AH v klinickej pra-
xi nema svoj tlak krvi kontrolovany k dievym
hodnotam poth medzinarodnych odpafani. Kon-
trola je dokonca vynimma pre ambulantny TK,
ktory poskytuje lepSiu korelaciu s KV vysledkami
nez oficialne meranie TK. Toto m& krucialne nas-
ledky pre verejné zdravie, pretozZe redukcia TK je
vysoko prinosna. Existuju petné dévody nedosta-
to¢nej kontroly TK, a to v celosvetovom meritku u
hypertenznej populacie. Nizka kompliancia je naj-
castejSou ptinou; je primarne umerna vyskytu ne-
priaznivych liekovych &inkov, ale tiezdalSim fak-
torom, ktoré zatihaju komplex lig€by, percepcie ne-
adekvétnej &innosti a cene predpisovanych liekov.
Okrem toho pacienti sa pytaju na potrebu celoZi-
votnej liecby pri asymptomatickych stavoch medi-
kaciou, ktora méze nfavplyv na ich dennodenny
Zivot. Ve’ké populéna talianska Studia zistila, Zze 1/3
az 1/5 pacientov danu inicialnu monoterapiu pre-
rusi v rozsahu 6 mesiacov az 5 rokov. V tejto po-
pulécii bola najvysSia kompliancia pozorovana pri
liecbe sartanmi (ARB, AllA) pred vSetkymi ostat-
nymi triedami antihypertenziv. PouZivanie ARB
bolo spojené s najnizSou incidenciou Kegdich
(cinkov medzi antihypertenzivaméo méze vys-
vetlit' spojitos’ s najvysSou adherenciou. Klinick&
netinnog’, tj. zlyhaniecinnosti lekarov tvarou k ne-
adekvétnej kontrole TK jé’alSou zavaznou i
nou vé’kého pétu hypertenznych pacientov s hod-
notami TK, ktoré zostavaju nad 140/90 mm Hg,
ako je poddavkovanie a obmedzené pouZivanie kom-
binovanej ligby. V porovnani s preruSenimdley
v talianskej Studii bol pozorovany digenizsi vys-
kyt ,prepnutia“ na inG alternativnhu monoterapiu a

......

nych antihypertenziv s dlhodobyngidkom a do-
brou toleranciou, sdinnog’ou, ktora presahuje 24-
-hodinovu déavkovaciu periodu, mé pravdepodobne

najvasi &inok. Stratégie, ktoré zvySuju adheren-
ciu k liecbe, mézu by vyuZzité na optimalizaciu kon-
troly TK a vedu k lepSim klinickym vysledkom.

S. Jarvis (Londyn, VEk& Briténia): Konfrontécie
rozpakov nad hypertenziou — perspektivy praktic-
kého lekara

Artériova hypertenzia je dobre dokumentovana
ako véky rizikovy faktor IM a NCMP a ziskané be-
nefity si mimo polemiky. AvSak niektoré momenty
manazmentu TK su eSte viacmenej vzdialené kon-
senzu. Narodné a medzinarodné odpania vari-
ruji v svojich odporéeniach s oradom na prahy
intervencie, ciele lighy, hodnoty ambulantného me-
rania TK, ktoré latky pou®j v ktorom stupni a
u ktorych pacientov. Aj v 21. sta¥fbsa nha mnoho
otazok okolo artériovej hypertenzie eSte ledirza
odpovedd. V poslednej dekade bolo hodne otdzok
okolo beta-blokatorov v hierarchii tiby artériovej
hypertenzie a ich miesto séaldalo v mnohych Sta-
diach. Zati# ¢co uz pred rokmi bola dokazana re-
dukcia cerebrovaskularnej morbidity u starSich pa-
cientov, aZz v roku 2008 prisla prva Studia, ktooa d
kazala, Zze adekvatna kontrola TK tieZ redukuje CV
mortalitu u starSich jedincov. Rok 2008 sa tiejapa
s prvou Stadiou, ktord jednozimee a definitivne po-
tvrdila, Ze sartany v prevencii KV prihod boli ,he-
inferiorne* k zlatému Standardu digy ACE-i v och-
rane vysoko rizikovych pacientov. Niektoré narodné
smernice pokrauju v odpor@aniach monoterapie
ako liggby prvej linie pre vSetkych hypertenznych
pacientov, zatiaco d’alSie odpordaju v tomto sme-
re na pouZzitie kombinovanu dieu. Prakticky lekar
je ¢asto tvarou v tvar k pacientovi, ktory sa nedos-
tatane stara o niektoru z kategorii ochoreni. V ,sku-
to¢nom Zivote" je nesulad oVa vyssi ako v klinic-
kych Studiach; tolerabilita a liekové interakcienak
aj bezpeénod’, cena a &nnog’ liecby maju véky
vplyv na dosiahnutie Uspechu. Prakticky lekar je
¢asto v rozpakoch, zmateny a v konflikte s natla-
kom obsahujucim cenu, lokalne a narodné ciele a
potrebami pacienta.

K. Narkiewicz (Gd#sk, Pd’sko): Zacielené na
RAAS - uholny kamei modernej antihypertenznej
liecby

Renin-angiotenzin-aldosterénovy systém zohra-
va fundamentalnu fyziologickd Ulohu pri regulécii
TK a hladiny sodika a patologickd rolu pri vyvoji
vysokeho tlaku krvi. Latky, ktoré blokuju RAAS
maju silny antihypertenzny¢inok a bolo tiez naz-
naené, ze koncentracie reninu by mohli’ lya-
Zované v manazmente artériovej hypertenzie. Vy-
znamna je tiez skutoog’, Ze hlavné triedy antihy-
pertenznych latok pésobia na aktivitu RAAS. ACE-i
a beta-blokéatory (A- a B-typ latok) inhibuju aktivi
tu RAAS, zatidl co BKK a diuretika (C- a D-typ)
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stimuluju aktivitu RAAS. Okrem toho su vyznam-
né koreléacie v itke odpovede TK medzi A a B ty-
pom, a medzi triedou C a D-latok. &&a redukcia
TK méze by dosiahnuta kombinaciou latok tychto
skupin. Winky tychto latok na aktivitu RAAS tak
poskytuju racionélnu zaklad pre vyber liekov na
antihypertenznl ligbu. Délezito§ kombinovanej
liecby artériovej hypertenzie je vyznamnym faktom,
ktory SirokoSkalové klinické Studie opakovane po-
tvrdili: na dosiahnutie clmvych hodnét TK su vy-
Zadované dve alebo viaceré rombé latky. Utité
latky, ktoré priamo cielia na RAAS (ako ARB a
ACE-i) st vhodné pre pouzitie v kombinovanej
liecbe. Bolo to potvrdené metaanalyzami klinickych
Stadii, ktorych udaje dokézali, Ze vysSie davky ACE
a ARB moZu by pouzité pri kombinovanej libe
artériovej hypertenzie bez zvySeniacpovedaj-
Sich &inkov. Obe skupiny latok potvrdili redukciu
rizika CMP a KV prihod, ale je treba poznamgéna
Ze ACE-i mbzu spbsobotg@roblémy s tolerabilitou.
Bolo to potvrdené v Studii ONTARGET (the ONgo-
ing Telmisartan Alone and in Combination with Ra-
mipril Global Endpoint Trial), ktora potvrdila sig-
nifikantne redukovany vyskyt ké& a angioedému

v skupine ligenej ARB v porovnani s ACE-i (Yu-
suf a spol., 2008). Sartany tak zohravaju dolezitu
tlohu v manaZzmente artériovej hypertenzeyy-
zdvihuje otazku: Su vSetky ARB rovnaké? Jednou
z ciest na posudenie je vyuZitie 24-hodinovej mo-
nitoracie TK (ABPM), ktoréd potvrdi 24-hodinovu
kontrolu TK — délezity faktor pre ARB, ktoré su
podavané v davke lkrat denne. Hodnoty TK ziska-
né pri ABPM tieZ poskytuju dobru predikciu KV
mortality a nie su alterované white-coat efektom,
nedostaténog’ou techniky alebo adherenciou ap.,
s¢im je spojené meranie TK v ambulantnéinkli-
nickom prostredi alebo domacim meranim TK. Po-
sledné metaanalyzyimnosti ARB hodnotili Stadie,
ktoré pouzili ABPM na hodnotenie kontroly TK.
Potvrdili, Ze zmeny systolického (sTK) a diastolic-
kého tlaku krvi (dTK) merané pomocou ABMP po-
¢as 24 h, peas periody néného odpdinku a v po-
slednych 46 h davkovacieho intervalu maju signi-
fikantny vz’ah k pouzitému ARB; pouZité ARB
vplyva na urové kontroly TK. Metaanalyzy ne-
mali za cid identifikova’, ktory ARB poskytuje naj-
lepSiu redukciu TK v priebehu 24 h, zavery mézu
vSakbyt' zrejmé z vysledkov, ktoré potvrdili, Ze ol-
mesartan medoxomil konzistentne viedol k vyraz-
nej redukcii STK a dTK p&as rozltnych peridd
registracie ABPM. Podporuju to Stuadie, v ktorych
bol olmesartan medoxomil priamo porovnavany
s d'alSimi ARB: olmesartan viedol k vys3ej redukcii
TK a lepSim vysledkom v dosahovani loeych
hodnét TK (Oparil a spol., 2001; Brunner a spol.,
2003; Nakayama a spol., 2008) nez latky, s ktory-

mi bol porovnavany (losartan 50 mgidealsartan
80 mg/de, irbesartan 150 mg/decandesartan 8 mg/
/den), vratane pdas n@&ného odpdinku a posled-
nych hodin davkovacieho intervalu (Smith a spol.,
2005; Brunner a spol., 2006). Inhibicia RAAS ces-
tou blokaddy AT1 receptoru je logickou a afektivnou
zakladiou pre manazment artériovej hypertenzie a
redukciu KV rizika. Rozlné poznatky o sartanoch
ohfadom ich schopnosti poskyth@fektivhu blo-
kddu RAAS poas 24-hodinového davkovacieho
intervalu potvrdzuja, Ze niektoré latky, ako napr.
olmesartan, mézu poskythiryssi stup# kontroly
TK nez iné ARB.

G. Viberti (Londyn, V&ka Britania): ARB —dbkazy
protektivnych @inkov za horizontom kontroly TK
Vztah medzi RF, ako napr. artériova hyperten-
zia a diabetes mellitus, a rizikovych foriem KV a
renalnych poskodeni je znamy ako kardiovaskulr-
ne kontinuum (Dzau a spol., 2006). Angiotenzin Il
zohrava ulohu pri mnohych patologickych proce-
soch veducich ku kardio-renalnemu organovému po-
Skodeniu a latky, ktoré inhibuju RAAS, ako napr.
ARB, mdZzu redukovéariziko prihod ako IM, CMP
a rozvoj konéného Stadia renalneho ochorenia (Rui-
lope a spol., 2005). Prinos ARB je zrejmy v roz-
nych Stadidch kardio-rendlneho kontinua. V Studii
LIFE (the Losartan Intervention For Endpoint) u pa-
cientov so znénym organovym poSkodenim, ktori
uzivali lietbu zaloZzenl na losartanovom rezime,
doslo k signifikantnej redukcii cievnych mozgovych
prihod v porovnani s jedincami, ktori pouZivali-ate
nolol, napriek podobnej redukcii TK (Dahlof a spol.
2002). U pacientov s DM typu 2 s menej pakio
lym poskodenim organov nedavna Studia potvrdila
pri liecbe zaloZenej na valsartane signifikantné zlep-
Senie arterialnej tuhosti (stiffness) a exkréclaal
minu v porovnani s amlodipinovym rezimom pri po-
rovnaténej arovni kontroly TK (Karalliedde, 2008).
Liecba ARB sa ukazuje Isyprinosna v ligbe
diabetickej nefropatie. V Studii RENAAL (the Reduc-
tion of Endpoints in NIDDM with the Angiotensin
Il Antagonist Losartan) u pacientov so zjavnou pro-
teinariou, pokreilym Stddiom kardio-renéalneho ocho-
renia ligeni losartanom sa potrdila signifikantna
redukcia a zniZenie rizika vzniku kamegho Stadia
renalneho ochorenia priemerne o 2 roky (Brenner a
spol., 2001)Dalsia analyza Stidie RENAAL uké-
zala, ze kim v&sej redukcii PU doslo v prvych 6
mesiacoch, tym niZSie bolo riziko KV prihod a zly-
havania srdca. Stadia MARVAL (the MicroAlbu-
minuria Reduction with VALsartan in patients with
type 2 diabetes mellitus) zdtala pacientov s me-
nej pokr@ilym, ale klinicky detekovat&éym orga-
novym poskodenim (perzistujica MAU). Pacienti
s liecebnym reZimom valsartanu preukazali signifi-
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kantnu redukciu UAE (urinary albumincretion rate)

v porovnani s amlodipinom, napriek porovriatg
arovni TK v kazdej skupine. Regresia k normoalbu-
mindrii bola pozorovand u ¥8iny pacientov lige-
nych valsartanom v porovnani s amlodipinovot lie
bou (Viberti a spol., 2002). Nové Studie s olmesar-
tanom potvrdzuju a rozSiruju naSe poznatky o kar-
dioprotektivnych ginkoch ARB. V Studii MORE
(the Multicentre Olmesartan athero-sclerosis Regres
sion Evaluation) sa potvrdilo, Ze dvajr@ liggba
rezimom zaloZenym na pouZzivani olmesartan me-
doxomil signifikantne redukovala objem &&ny
karotickych plakov v porovnani s tieou zaloZe-
nou na pouzivani atenololu (5000 mg/de). Std-

dia OLIVUS (the impact of OLmes-artan on pro-

hodnotam, ak su tolerované u v3etkych pacientov
s hypertenziou. AvSak hoci odp@éainia poskytuju
jasny navod na cievé TK a rady na Zivotny Styl,
aktualne hodnoty clfevych TK sa dosahuju v kli-
nickej praxi vSeobecne imi nedostaténe, najma

v Eurdpe. Napriek tomu vieme, Zed@bné usilie,
napr. v novych Stadiach o zvySenom pouZzivanie
antihypertenznych liekov, je spojené so signifikant
nou redukciou vikych KV prihod, vratane CMP,
SZ a IM (Campbell a spol., 2009). Kfei dolezi-
tymi otazkami su: P existuje kriza v kontrole
TK a ¢o mbézeme proti tomu urot#t Preto bola
formovana pracovné skupina z celej Eurépy, ktora
analyzuje spoktne mnohé roky klinickej prace, di-
skutuje vyzvy proti nekontrolovanej artériovej hy-

gression of coronary atherosclerosis; evaluation by pertenzii. Uloha pracovnej skupiny bola nazvana

IntraVascular UltraSound) tieZ potvrdila, Ze 14-me-
sa&na liecba olmesartanom méa regresny efekt na
aterosklerotické plaky u pacientov so stabilnou an-
ginou pectoris a léziami koronérnych artérii (Hiro-
hata a spol., 2008). U pacientov s menej p&ikro
lym organovym poSkodenim (Studia VIOS, the Vas-
cular Improvement with Olmesartan medoxomil
Study) ukazala, Ze jednamma liecba olmesartanom
normalizovala vaskularnu remodelaciu v malych re-
zistertnych artériach (redukcia pomeru hrabka ste-
ny: lumen) v porovnani s rezimom atenololu.die
ba olmesartanom tieZ signifikantne redukovala r6z-

ne sérové makery zapalu, vratane vysokosenzitiv-

neho C-reaktivneho proteinu v Studii EUTOPIA

.Vyzva k ¢inu“, ktora bude definowacelu Skélu
sltasnej situécie, preskima vplyv nekontrolovanej
hypertenzie, definuje vyzvy pre klinikov a podnieti
jednoduché akcie na rapidnu zmendasinej kri-
tickej situacie v kontrole hypertenzie. Klinické-po
treby mnohych pacientov s AH su nedosiahnuté na-
priek dostupnosti efektivnej antihypertenznej tera-
pie, zhodnoteniu celkového rizika aagnym odpo-
ri¢aniam o manazmente. Pracovna skupina identifi-
kovala ,vyzyvajuceho pacienta“ ako primarnylcie
pre rozhodnutie. Vyzyvajuci pacient je definovany
ako neli€¢eny, alebo pacient, ktory nedosahuje cie-
le liecby s minimélnou hodnotou < 140/90 mm Hg.
Pracovné skupina v prédde podiarkuje 6 vyziev

(the EUropean Trial on Olmesartan and Pravastatin na efektivnu kontrolu hypertenzie: 1. Neadekvatna

in Inflammation and Atherosclerosis (Flisser a spol
2004). Studie ako napr. LIFE, MARVAL, RENAAL a
MORE potvrdili, Ze ARB maju schopnsetardo-
vat’ alebo vies k regresii kardio-renalnych organo-
vych poskodeni. Nové Studie ako napr. ROADMAP
(the Randomised Olmesartan And Diabetes Micro-
-Albuminuria Prevention), maju postidici méze
byt zabranené vyskytu MAU (resp. vymiznutiu MAU)
u pacientov s DM typu 2 s normoalbuminuriou (Hal-
ler, 2006) a pomdZu doké&zai liecba ARB je pri-
nosna pri vSetkych stiipch kardio-renalneho kon-
tinua.

J. Redon (Valencia, Spanielsko): Kriza hyperten-
zie — vyzva Kinu
Globalna zéaz artériovou hypertenziou je obrov-

sk& a stale stupa. V roku 2001 celosvetovo sa po-

dieral prispevok AH na 7,6 milibnoch pr&snych
amrti (Lawes a spol., 2008). Vzdjomnytah medzi
AH a nérastom rizika KVO je doké&zany. VyuZitie
cielovych TK ako aj cibov liecby na redukciu KV
rizika je podporovany séasnymi odporéaniami
EHS/EKS pre liébu hypertenzie. Tieto vyjadruju
odporitanie, Ze TK by mal iyredukovany prinaj-
menej na hodnoty pod 140/90 mm Hg a k niZzSim

primarna prevencia (nedostab@ diéta alebo ab-
sencia fyzického céenia prispievaju k zw&eniu
hypertenznej populécie), 2. Mylné povedomie o ri-
ziku (mnoho lekarov podéeje riziko vySSieho nez
cielového TK a preaeije Uspech nimi poskytova-
nej liecby), 3. Potreba jednoduchosti (rézié cie-
lové hodnoty TK a hodnotenie rizika spdsobuju
zmatok. Komplikované ligebné rezimy redukuja
adherenciu pacienta). 4. Eebné n&nnog’ ¢i zo-
trvatnog’ (Casto chyba prilezitosna efektivne sle-
dovanie pacienta a korekcied®). 5. Nedostatok
povedomia pacienta (pacienti zlyhavaju v implemen-
tacii odporédanych zmien Zivotného Stylu, nedosta-
to¢na je adherencia k Bbe), 6. Struktary zdravot-
nej starostlivosti a politika (¢&ina zdravotnych
systémov neposkytuje dost&t@ zdroje na efek-
tivnu kontrou TK). Ki¢ove vyzvy identifikované
pracovnou skupinou su znepokojujuce, avSak navr-
huje sa toto zloZenie nasledujacich akcii: 1. Zvy-
Senie vedomosti o hypertenzii cez celé spektrum
spola@nosti (zdokonalenie povedomia o riziku a Zi-
votnom Style m6Ze redukowgaotet 0sdb, ktoré sa
prezentuju AH). 2. Edukacia pacienta (adherencia
k liecbe a zdravému Zivotu by mala podpordpa-
cienta s AH). 3. Vyuzivamultidisciplinarne vedenie
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(sestry mbézu podporovazmeny Zivotného Stylu  hu pri hypertenzii a progresii kardio-renéalnych cho
v celej rodinedalSi zase mézu urabliecebné pre- réb a preliad klinickych Studii potvrdzuje, Ze anti-
hrady, monitoraciu TK v komunite, ap.). 4. Zvy- hypertenzné rezimy, ktoré Z#hju blokatory RAAS
Senie zodpovednosti pacienta (self-monitoring TK poskytuju vé&Siu redukciu KV rizika nez iné rezi-
mo6ze motivové k adherencii k ligbe a zmenam  my (Weir, 2006). Klinické Studie, ako napr. HOPE
Zivotného Stylu). 5. ZjednoduSeniecly (fixné lie- (Yusuf a spol., 2000) a EUROPA (Fox a spol.,
kové kombinacie poskytuju rychlu &anu reduk- 2003) potvrdili klinickG prospeSn6sACE-i v re-
ciu TK a pomahaju adherencii). 6. Prevzatie vod- dukcii KV prihod u pacientov s KVO, hoci Speci-
covskej ulohy (lekari potrebujua kampaa presa- ficka tloha zniZenia TK per se je stale diskutovana
denie tychto ciov v politickych Struktarach, pre- DalSie porovnavacie $tudie (,head-to-head), ako
sadt’ verejné edukaé aktivity). Ak bude podpora  napr. ONTARGET (2008) a VALIANT (Pfeffer a
efektivna a opatrenia budu uvedené do praxe, od- spol., 2003) demonstrovali, Ze ARB su pri redukcii
por(Zania tejto skupiny by mohli dramaticky zlep- KV prihod rovnako efektivne ako ACE-i. ARB na-
Sit manaZzment artériovej hypertenzie. Prof. Redon vySe poskytovali vyhodnejSiu tolerabilitu oproti
zdoraznil, Ze v stasnosti vieme, Ze kebna praca,  ACE-i (redukcia kaka a angioedému) a poskytuju

dostupnos novych liekovych fixnych kombinacii,  vy3Sie percento liekovej perzistencie v porovnani
ako ARB+BKK poskytna ovka efektivnejSi ndstroj s ostatnymi antihypertenzivami. Benefitychy za-
umo#ujuci vyzyvajucim pacientom dosiahthaie- loZenej na ARB ofadom zlepSenia KV morbidity
lovy TK a redukovébremeno KV morbidity a mor-  a mortality boli verifikované v réznych populéciach
tality. pacientov, vratane chorych s CHSZ (CHARM, 2003;

Val-HeFT, 2001), stavov po IM (VALIANT), alebo
Potvrdilo sa, Ze sme vstupili do zaujimavého hypertrofielavej komory srdca (LIFE, 2002). Pri-
obdobia v manazmente artériovej hypertenzie. Sta- nos ligby zaloZzenej na ARB bol potvrdeny aj u pa-
le viac vieme o patofyzioldgii ochoreni a rozsirili  cientov s renalnou dysfunkciou a/alebo albumind-
sa nase terapeutické moznosticétné klinické Sta- riou zdruzenej s DM, ako to potvrdili Stadie IDNT
die potvrdili, Ze redukcia TK cielena na RAAS efe- (Lewis a spol., 2001), RENAAL (Brenner a spol.,
ktivne redukuje morbiditu a mortalitu KVO. D6- 2001), MARVAL (Viberti a spol., 2002). Posledné
kazy podporuju ich vyuZitie ako zaklad precbe meta-analyzy potvrdili, Ze v porovnani s inowlie
hypertenzie a manaZzment kardio-renalnych ocho- bou terapia zaloZzena na ARB je tieZ spojena s men-
reni. AvSak napriek tymto aspechom, priblizne 2/3 Sim rizikom rozvoja novozisteného DM. Prebieha-
liecenych pacientov stéle nedosahujd’@w hod- juca Stadia NAVIGATOR poskytne v tomto smere
noty TK. d’alSie podklady pre klinické vyuZitie ARB v re-
Na druhej strane sa preto sympdézium venovalo dukcii novoobjaveného DM v dobre charakterizo-
problematike: Pr& zostava kontrola TK subopti-  vanych populéaciach pacientov so zhorSenou gluko-
malna a diskutovali sa stratégie, ktoré mézu ztepSi zovou toleranciou a ¥ah tohto efektu ku KV pri-
manazment artériovej hypertenzie. Je jasné, Zze-su p hodam (Califf a spol., 2008). Vyvoj priamych reni-
trebné intenzivnejSie kebné stratégie a moznosti, novych inhibitorov, ako napr. aliskirénu, poskytol
vratane skorSieho a SirSieho pouZzivania jednej ta- dalSie farmakologické moZznosti inhibicie RAAS.
bletovej kombinacie, a to najma u pacientov so za- Priamym zasahom RAAS v mieste aktivacie moze
vazne zvySenym TK alebo so zvySenym KV rizi- aliskirén poskytnti celistvejSiu kontrolu tohto sys-
kom. Po predstaveni poslednych klinickych Gdajov tému v porovnani s ACE-i a ARB (Weber, 2006)
bolo zvaZzované, ktoré kombinacie latok st vhodnej- jednak samotny, alebo v kombinécii s ostatnymi
Sie na dosiahnutie optimalnej kontroly TK, a tiez blokatormi RAAS. Nedavne vysledky Studii u pa-
sa predstavili nové informécie o inhibitoroch RAAS cientov s DM typu 2 (Parving a spol., 2008) a u pa-
pre kardio-renéalnu ochranu. V tomto smere klinic- cientov so zlyhdvanim srdca (McMurray a spol.,
ky program Stadii ASPIRE HIGHER pre priamy 2008) podporuju tato hypotézu alé prebieha-
reninovy inhibitor aliskirén poskytujd’écovy po- juce Klinické Studijné programy to zhodnotia defi-
hrad v evoldcii ligebnych stratégii a sympozium nitivnejSie. Vziiiadom na ulohu RAAS v regulécii
predstavilo prefad Udajov, ktoré sa vynorili v si- TK a kardio-renalnych ochoreni a bohatstvo klinic-
vislosti s tymto vyskumnym projektom. kych nélezov spojenych s latkami, ktorychl'cie
e . DA A . (cinku je tento systém, blokada RAAS je vynore-
EA\LVIS”:I?R/?’/ E(I;glli:ester, VEka Britania): Blokada nym zakladom pre antihypertenzniite:.

ZvySeny TK je jeden z najdoleZitejSich RF pre M. Weir (Baltimore, USA): Na krizovatke €0 by
KV a renalne ochorenia a kazdone je v suvis- sme mali prida’ k blokatoru RAAS?
losti priblizne s 8 milionmi amrti na celom svete KTrucovymi otdzkami, ktoré zvazujeme pricar
(Lawes a spol., 2008). RAAS zohrava dolezitu ulo- ni lieebnych stratégii pre naSich pacientov su: Ako
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skoro by sme mali zat’ s liecbou? Ako nizko by
sme mali i8? Ktoré latky a davky by sme mali po-
uzit? Aké mnozstvo liekov potrebujeme? Je zndme,
Ze va&Sina pacientov s AH, najma tych s komorbi-
ditami, vyZaduje dve alebo viac antihypertenznych
latok na dosiahnutie diev TK (Mancia a spol.,
2007; Chobanian a spol., 2003).

Logicky zaklad pre kombinovanu tieu hyper-
tenzie predstavuju latky, ktorych £@n &inku je
RAAS jednak pre ich favorizovan&ianog’ a pro-
fil tolerability a tiez bohatstvo vysledkov spojety
s ich liggbou. Diuretika, BKK afalSie latky, ktoré
blokuju RAAS, mézu vSetky hypridané k bloka-
toru RAAS a pomdat zlepst’ kontrolu TK a manaz-
ment kardio-renalnych chor6b. #&mné Studie po-
tvrdili, Ze kombinécia RAAS s diuretikami je efek-
tivnou stratégiou na zniZzenie TK. Kombinécia val-
sartanu (ARB) a diuretika hydrochlorotiazidu (HCTZ)
je pri redukcii TK efektivnejSia ako monoterapia a
pomaha pacientov dosiahhuychlo kontrolu TK
(Weir a spol., 2007). Kombinacia blokatora RAAS
a BKK je tiez efektivnou stratégiou na zniZzenie TK.
Antihypertenzna &innog” amlodipin/valsartan sa po-
tvrdila krizom cez rozpéatie réznych skupin pacien-
tov, vratane starSich, obéznych, s ISH alebo DM
(Destro a spol., 2008). Metdda kombinacie RAAS
a BKK je tiez podporovana vysledkami Studie
ACCOMPLISH (Jamerson a spol., 2008), ktora
zistila, Zze kombinacia ACE-i s BKK redukovala
riziko KV morbidity a mortality o 20 % viac nez
kombinéacia ACE-i/diuretikum u vysoko rizikovych

pacientov s hypertenziou napriek tomu, Zze obe kom-

binacie redukovali hodnoty TK podobne. Diskuto-
vané je klinické pouzitie kombinacie dvoch bloka-
torov RAAS, mbzZe redukovalK vyraznejSie ako

monoterapia. Napr. kombinécia priameho renino-
vého inhibitora aliskirénu s valsartanom demonstro-

Liecba nimi by mala z&gt’ skoro a pouziwavhod-

né komponenty a davky, ktoré su efektivne, dobre
tolerované a redukuju riziko kardio-renalnych ocho-
reni v populaciadch pacientov.

K. Jamerson (Michigan, USA): VBné alebo fixné
liekové kombinécie?

Napriek dostupnosti Sirokého dta antihyper-
tenznych terapii, priblizne 7 z 10 pacientov v Eurd
pe nemaju svoj TK adekvatne pod kontrolou (Wolf-
-Maier a spol., 2004). $asne smernice odpaaju
pre v&Sinu pacientov viaceré antihypertenzné lat-
ky na dosiahnutie cfevého TK (Chobanian a spol.,
2003; Mancia a spol., 2007). Studie potvrdili, Ze
skory z&iatok liecby kombinaciou latok méze vigs
k vyraznejSej redukcii TK (White a spol., 2008;
Calhoun a spol., 2008) a rychlejSie dosiahoie-
lovy TK (Jamerson a spol., 2008; Feldman a spol.,
2009) v porovnani s rezimom stiqvitej starost-
livosti. Liecebna ,inertia“, zlyhanie lekérov pri ade-
kvatnej intenzifikacii ligby je dolezitym prispev-
kom k nedostatimej kontrole TK (Okonofua a spol.,
2006),¢o by mohlo by redukované skorSim a Sir-
Sim pouzivanim fixnej kombinovanej digy.

Stidia ACCOMPLISH potvrdila jej prinos na
dosiahnutie citového TK. Na z&atku Studie pri-
blizne asi 37 % pacientov malo kontrolovany TK
(TK < 140/90 mm Hg) napriek tomu, Ze 74 % pa-
cientov uzivalo dve alebo viaceré antihypertenzné
latky vo vd’nej kombinécii. Zmena na rezim fixnej
kombinacie zvySila pget kontrolovanych oséb na
konci Studie na 75 % (Jamerson, 2009). Kompli-
ancia pacientov k libe klesa p&tom konkomi-
tantnej lieby (Chapman a spol., 2005). Nedosta-
totnd kompliancia a perzistencia k antihypertenz-
nému rezimu je prispievdiem k neadekvatnej kon-
trole TK (Yiannakopoulou a spol., 2005) a je spa-

vala signifikantne vySSiu redukciu nez aka je dosia jané so zvySenim rizika KV prihod (Halpern a spol.,

hnuta monoterapiou kazdou komponentou samostat-

ne (Oparil a spol., 2007). AvSak vysledky Studie
ONTARGET zistili, Ze kombinacia ARB s ACE-i
neposkytla Ziadny pridany benefit laldom pre-
vencie KV prihod (2008). Je to mozno tym, Ze len
Specifické populécie pacientov (ako napr. s albumi-
nariou alebo zlyhavanim srdca) profituju z kombi-
nacie ARB/ACE-i. A aj posledné metaanalyzy 49
stadii, ktoré zahrnuli celkovo 6181 pacientov s mi-
kroalbuminuriou alebo proteinuriou, s/alebo bez DM
potvrdili, Ze kombinécia ACE-i s ARB bola efektiv-
nejSia ako monoterapia na redukciu PU (Kunz a
spol., 2008). V studii AVOID (Parving a spol., 2008
aliskiren redukoval pomer albumin-kreatinin v mo-
¢i 0 20 % v porovnani s placebom u pacientov s ar-
tériovou hypertenziou, DM 2. typu a nefropatiou,
ktori uz uzivali ARB losartan 100 mg. Dostupné su
pocetné kombinacie zaloZzené na blokade RAAS.

2006), ako napr. CMP alebo IM. Pouzivanim fix-
nych kombinécii antihypertenznych latok sa&die-

ny rezim pre pacienta zjednodusuje a je spojené so
zlepSenim kompliancie a perzistencie kbie v po-
rovnani s vénymi kombinaciami. Dobra kompli-
ancia k antihypertenznej medikacii je spojena s niz
Simi vydajmi na zdravotnu starostlivos porov-
nani so zlou komplianciou (Gerbino a spol., 2007).
Teda zvySenddinnog’ a zvySena kompliancia fix-
nej kombinovanej lighy ma potenciél redukova
celkové ekonomické bremeno choréb alie(Dick-

son a spol., 2008). Fixna kombinécia ponuka vset-
ky benefity vd#nej kombinacie, ale so zlepSenou
komplianciou k li¢ebe pacientom (Burnier a spol.,
2009). V klinickej praxi lekari by mali zv&Zskor-

Sie pouZzitie fixnych kombinacii, zvié® vysokori-
zikovych pacientov s AH, ktoré podstatne redukuje
morbiditu a mortalitu, ako aj ekonomické vydaje
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spojené so zvySenym TK. FDA v USA reSpektuje
prospesnasliecby fixnymi kombinaciami a suhla-
sila s vybranymi kombin&aciami pre prva liniudie
by hypertenzie (2009).

J. McMurray (Glasgow, V. Britania): Pokréova-
nie cesty: pohyb za horizontom ACE-i a ARB-
-ASPIRE HIGHER

Vieme, Ze RAAS zohrava kU rolu v patofy-
ziol6gii AH a kardio-renalnych ochoreni. dtné kli-
nické Studie potvrdili, Ze inhibicia RAAS prostred-
nictvom ACE-i a ARB viedla k zlepSeniu morbi-
dity a mortality rozlénych skupin pacientov, vrata-
ne tych so SZ (CONSENSUS, SOLVD, Val-HeFT,
CHARM), stavmi po prekonanom IM (SAVE, AIRE,
TRACE, VALIANT), pacientov s vysokym rizikom
(HOPE, EUROPA, LIFE, JIKEI HEART, ONTAR-
GET, TRANSCEND) a s diabetickou nefropatiou
(RENAAL, IDNT). Napriek prinosom lighy ACE-i
a ARB podstatn&ag’ pacientov je stale ohrozena
KV morbiditou a mortalitou. Napr. Styri Vieé Stu-
die (HOPE, IDNT, CHARM-Added a SOLVD) zis-
tili, Ze 10-35 % z pacientov zomrelo naprieklie
ACE-i a ARB (alebo dokonca obomi) priemerne do
2-5 rokov. Je to mozno preto, Ze blokada RAAS
tymito latkami nebola kompletn& alebo bola neade-
kvatna, ako to indikuje zvySena plazmaticka renino-
va aktivita (PRA) (Weber a spol., 2006; Muller a
spol., 2006) ako marker aktivacie RAAS, ktory je
spojeny so zvySenym KV rizikom a zvySenim A I,
ktory mbze by konvertovany na A Il enzymami
inymi, ako je ACE. Preto latky, ktoré poskytuju kom
pletnejSiu supresiu RAAS znizenim PRAa@Simi
komponentami RAAS by mohli dosiahh@&sSiu
mieru ochrany organov (Weber a spol., 2006). Alis-
kirén ako prvy v novej triede antihypertenznych l&-
tok (priame inhibitory reninu, PRI). Vazbou naakti
ne miesto reninu aliskirén suprimuje RAAS v bode
jeho aktivacie a redukuje PRA (Azizi a spol., 2006)
PRI preto maju potenciél poskythave’a komplet-
nejSiu blokddu RAAS nez samotné ACE-i a ARB.
Prebiehajuci Kklinicky program ASPIRE HIGHER
bol ukeny na zhodnotenie schopnosticbg zalo-
Zenej na rezime aliskirénu redukdévaorbiditu a
mortalitu, zlep& kardio-renalnu ochranu a zvysi
kontrolu TK v Studiach zahajucich viac ako 35
tisic pacientov so Sirokym rozsahom KV a renal-
nych rizikovych faktorov. Niektoré z tychto Studii
uz boli ukorgené a poskytli ddkaz o podpore pre
kardio-renalnu ochranu aliskirénom. V Studii ALOFT
bola potvrdena vyznamna redukcia hladin BNP (B-
-typu natriuretického peptidu) a N-terminal pro-BNP
(NT-proBNP), PRA a mipvého aldosterénu oproti
vychodzim hodnotdm v porovnani s placebom, ak

bol aliskirén v davke 150 mg bol pridany k opti-
malnej li€be u pacientov so symptomatickym srd-
covym zlyhavanim (McMurray a spol., 2008). Pred-
tym uZ bolo zistené, Ze elevacia hladiny BNP je
spojend so zvySenim rizika mortality ( DeLomos a
spol., 2001). Stadia ALLAY demonstrovala, Ze alis-
kirén je tak efektivny ako losartan pri redukcliki
srdca, uznavany a validny indikator kardialneho po-
Skodenia spojeného so zvySenim rizika KV prihod
u pacientov s AH, BMI > 25 kg/m? allK (Solo-
mon a spol., 2009). V Studii AVOID sa potvrdilo,
Ze pridanie aliskirénu k maximalnej odp&aaej
davke losartanu (100 mg)dalSej optimalizovanej
antihypertenznej lighe viedlo k 20 % redukcii mo-
¢ového pomeru albumin-kreatinin v porovnani s pla-
cebom u pacientov s AH, DM 2. typu a nefropatiou
(Parving a spol., 2008). Stadia AVANT-GARDE
bude determinovalkinok aliskirénu samotného ale-
bo v kombinacii s valsartanom u pacientov so sta-
bilizovanym postakdtnym koronarnym syndromom
(2009). Studia ASPIRE skumaianog’ aliskirénu

pri prevencii kardialnej remodelacie hodnotenej
echokardiograficky po pridani k Standardne§lie
(vrétane ACE-i/ARB a BB) u vysokorizikovych pa-
cientov po IM s dysfunkciol’K (2009). Siéasné
vysledky pozorované v palete klinickych Studii su
pris'ubom hodnotylalSieho vyskumu vo V&ych
Studiadch. Potencialne protektivne vlastnosti aliski
rénu sa Studované v Styroch Stadiach morbidity a
mortality v rozlénych skupinach pacientov, vratane
0s6b so SZ (ATMO-SPHERE a ASTRONAUT), DM
2. typu a s vysokym rizikom KV a renalnych prihod
(ALTITUDE) a u starSich (APOLLO).

20. kongres EHS sa uskutd v Oslo (Norsko)
v spolupréaci EHS a Ullevaal University Hospital
v diioch 18-22. Jana 2010. Kontakty a informacie
nawww.congrex.no/esh2010
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