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Editorial

Vazené a milé kolegyné,
vazeni a mili kolegové,

otevirdte v komplikovanych dobach (covidovd pandemie
- snad jiz ustupujici, vile¢ny konflikt na Ukrajiné vinou
ruské invaze) prvé letosni ¢islo ¢asopisu Hypertenze & kar-
diovaskuldrni prevence. Pojdme se podivat, co jsme pro Vs
ptipravili zajimavého.

V loriském roce byla poprvé predstavena nova Doporuceni
pro diagnostiku a 1é¢bu hypertenze u déti a dorostu (autoti T.
Seeman, A. Kolsky, T. Sulakova). Plné znéni téchto doporu-
eni pro jejich uzite¢nost a prakti¢nost uvadime.

Do nedévné doby jsme neméli zadny 1ék, ktery by ptiznivé
ovlivitoval prognézu nemocnych s chronickym srde¢nim se-
lhanim a zachovalou ejeké¢ni frakci. Diky neddvné uspésné
studii EMPEROR-Preserved s empagliflozinem (podrobnos-
ti o této studii viz ¢asopis HT & KV prevence 2021-2) to jiz
neplati. Evropska 1ékova agentura (EMA) na za¢atku brezna
schvilila registraci empagliflozinu k 1é¢bé dospélych se sym-
ptomatickym chronickym srde¢nim selhanim se zachovalou
ejekéni frakei levé komory. Tento lék se tak stava prvnim
piipravkem, ktery mohou lékati podat véem pacientm se
srde¢nim selhdnim bez ohledu na stav ejekéni frakce.
Predstavujeme rovnéz nékteré dalsi klinické aktuality,
jako je naptiklad update vyZzivy a managementu HT a KV
rizika, vliv nizkosacharidové diety na rizikové faktory
aterosklerézy, zmény KV rizika v prabéhu epidemie
COVID-19, ¢i vyznam kininové kaskady v KV ochrané hy-
pertenznich pacientd.

Nepochybné zajimavym tématem je p¥istup k 1é¢bé hyper-
tenze u osob se zvySenou srde¢ni frekvenci. A¢ se jedna
o pomérné ¢astou klinickou situaci, bohuzel neexistuji do-
sud ucelena doporuceni.

Renélni dysfunkce je ¢asto doprovazena tézkou hyperten-
zi, mnohdy rezistentni na lé¢bu. P¥indsime vysledky studie
CLICK (The Chlorthalidone in Chronic Kidney Disease) publiko-
vané v ¢asopise NEJM. V tomto 12tydennim trialu p¥iddni

chlortalidonu u osob s CKD IV a nedostate¢né kontrolova-
nou hypertenzi vedlo k vyznamnému poklesu pramérné-
ho 24hod. TK (pokles systolického TK - 10,5 mm Hg!!) ve
srovndni s placebem a soucasné i k poklesu poméru albu-
min/kreatinin. Pokles TK byl aditivni i u osob uzivajicich
furosemid.

V sekci Lékové profily pfedstavujeme novou fixni kombinaci
telmisartan/indapamid (YLPIO), ktera diky svému sloze-
ni s mnozstvim klinickych dat u jednotlivych komponent
muze predstavovat vyznamny p¥inos pro lé¢bu hypertenz-
nich pacient.

Tradi¢né podavame zpravy a aktuality z CSH a CSAT véetné
laudacia pro nékteré vyznamné predstavitele nasi hyper-
tenzni/internistické spole¢nosti. Uvddime i kratkou vzpo-
minku na mezinirodni kongres o hypertenzi (ISH/ESH),
ktery jsme organizovali v roce 2002 v Praze a ktery pted-
stavoval jakési ,Mistrovstvi svéta v hypertenzi®. V ¢ervnu

svého druhu v CR.

Jménem redak¢ni rady VAm preji ptijemné a inspirativni
chvile stravené nad strankami nageho ¢asopisu a budeme
se tésit na setkani s Vami na Vyro¢ni konferenci CSH
v Mikulové (6.-8. fijna 2022) ¢i konferenci CSAT v Brné
(1.-3. prosince 2022).

Na zavér mi dovolte podékovat viem autorim a agenture
TARGET-MD za velmi dobrou spolupraci.

prof. MUDr. Ji¥i Widimsky, CSc.

III. interni klinika, Centrum pro hypertenzi VFN

a 1. LF UK Praha

predseda Ceské spolecnosti pro hypertenzi

Séfredaktor casopisu Hypertenze & kardiovaskuldrni prevence
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Doporuceni

Arterialni hypertenze u déti a dorostu

Oficialni stanovisko sekce Pracovni skupina détské nefrologie
Ceské pediatrické spolecnosti CLS JEP pro diagnostiku a |écbu
arteridlni hypertenze

prof. MUDr. Tomas Seeman CSc.!, MUDr. Alexandr Kolsky Ph.D.?,
MUDy. Terezie Sulakova Ph.D.?
za sekci Pracovni skupina détské nefrologie Ceské pediatrické spole¢nosti (PSDN CPS)

1 Pediatrickd klinika, 2. LF UK Praha
? Klinika déti a dorostu, 3. LF UK Praha
3 Klinika détského lékarstvi EN Ostrava a LF Ostravské Univerzity, Ostrava — Poruba

Souhrn

v dospélém i détském véku. Nize uvedeny text je doporu¢enim Pracovni skupiny détské nefrologie Ceské pediatrické spo-
le¢nosti a vychazi ze soucasnych doporuceni Evropské spole¢nosti pro hypertenzi (1).

Hypertenze v détském véku je definovina jako opakované (alespoii 3x) naméteny krevni tlak > 95. percentilu. Pro ado-
lescenty od 16 let je doporuc¢ovano pouzivat jiz dospéla kritéria. Vyskyt hypertenze v détském véku v poslednim desetileti
vyznamné stoupl naincidenci 1-4 %, a to zejména s ohledem na stoupajici vyskyt détské obezity. Podle p#i¢iny se hypertenze
déli na primarni (esencidlni) a sekundarni. U malych déti ptevazuji sekunddrni formy hypertenze, u starsich primarni.
Nejcastéjsi pfi¢inou sekunddrni hypertenze u déti jsou chronickd onemocnéni ledvin (nejéastéji renoparenchymatozni,
vzacnéji renovaskularni hypertenze), méné Castd jsou onemocnéni kardidlni (koarktace aorty), endokrinopatie (napt.
Kazdé dité s hypertenzi musi byt peclivé vySetfeno — bazalni vySetieni, kterd musi byt provedena u viech déti s hypertenzi
jsow: mo¢ chemicky a mocovy sediment, mikroalbuminurie, elektrolyty v séru, urea, kreatinin, kyselina moc¢ova, triglyce-
ridy, cholesterol, ultrazvuk ledvin a echokardiografie. Hlavnimi cily vy$etteni je snaha odhalit moznou sekundarni formu
hypertenze a tim 1é¢it kauzalné (napt.angioplastika u stenézy rendlni arterie) a odhalit p¥ipadné hypertenzni postizeni
cilovych organt (nap#. hypetrofie levé komory srde¢ni, LVH).

Terapie hypertenze spociva v 1é¢bé zékladniho onemocnéni v piipadech sekundédrni hypertenze (kauzélni), v nefarmako-
logickych opatfenich (redukce nadvihy/obezity, pfiméfeny piijem soli a dostatek pohybu) a farmakologické 1é¢bé, ktera
musi byt zahdjena vzdy u symptomatické a sekunddrni hypertenze a pti hypertenzi s hypertenznim postiZzenim cilového
organu. U déti je povoleno 5 skupin antihypertenziv - inhibitory angiotenzin-konvertujiciho enzymu (ACEI), beta bloka-
tory, kalciové blokatory, diuretika a nejnovéji i blokdtory angiotenzinového receptoru (ARB). Lékem prvni volby u renalni
hypertenze jsou ACEI nebo ARB. Cilovym TK pro déti s chronickym onemocnénim ledvin je TK < 75. pc pokud nemaji pro-
teinurii nebo < 50. pc. pokud jsou proteinuri¢ti. Cilem antihypertenzni 1é¢by je nejen znormalizovat TK, ale také navodit
regresi pfipadnych hypertenznich postiZeni cilovych organt (LVH, mikroalbuminurie).

Kli¢ova slova: hypertenze — krevni tlak — hypertenzni postizeni cilovych organt - ledviny

Vyznam arterialni hypertenze

vvvvvv

tenznich 1é¢iv zlepduje jen velmi pozvolna a cilového krev-

faktory kardiovaskuldrnich onemocnéni (infarkt myokardu,
cévni mozkova ptihoda, srde¢ni selhani), ktera jsou na prv-
nim misté v pfi¢inach mrti u dospélych pacientii v rozvinu-
tych statech (2, 3). Prevalence hypertenze v CR je znacna,
vyskytuje se u skoro 45 % dospélé populace, u muza v 50 %,
u zen ¢ini prevalence hypertenze 37 % (4). Bohuzel, stéle vel-
k4 ¢ast pacientt o své hypertenzi vitbec nevi (30 %) a lé¢eno
je pouze néco pfes polovinu nemocnych (58 %). Kontrola
hypertenze se i pfes dostupnost $iroké palety antihyper-

niho tlaku (TK < 140/90 mm Hg) dosahuje pouze 42 %
pacienti lé¢enych farmakoterapii.

Také v détském véku a adolescenci je hypertenze spojena
se zvy$enou kardiovaskuldrni morbiditou v obecné popu-
laci i se zvy$enou kardiovaskuldrni mortalitou v populacich
chronicky nemocnych déti, nap¥. s chronickym selhdnim
ledvin. Hypertenze je také jednim z nejdtlezitéjsich riziko-
vych faktora progrese chronickych onemocnéni ledvin, tj.
hypertenzni déti dospéji do stadia chronického selhdni led-

HYPERTENZE & kardiovaskularni prevence



Doporuceni

vin s nutnosti lé¢by dialyzou a transplantaci dfive nez déti
normotenzni nebo s dobrou lé¢ebnou kontrolou krevniho
tlaku. Hypertenze mutzZe byt jak projevem onemocnéni led-
vin, které ziroven zhorsuje jeho pribéh, tak i priméarni p#i-
¢inou pogkozeni ledvin, jako je tomu u primarni (esencial-
ni) hypertenze.

Tato doporu¢eni PSDN CPS pro diagnostiku a 1é¢bu hyper-
tenze u déti vychazeji zejména ze soucasnych doporuceni
Evropské spole¢nosti pro hypertenzi (1).

Definice a rozdéleni hypertenze

Absolutni hodnoty TK se méni s ristem déti, proto nelze
pro definici hypertenze u déti pouZit jednu fixni hodnotu
jako u dospélych, je nutné pouzivat percentilové grafy. Po-
dle sou¢asnych doporuceni Evropské spole¢nosti pro hy-
pertenzi (ESH) pro diagnostiku a lé¢bu hypertenze u déti
je hypertenze definovana jako TK 2 95. percentilu pro dané
pohlavi, vék a vysku ditéte zméfeny alespori p¥i 3 raznych
méfenich v ur¢itém ¢asovém odstupu v zavislosti na zavaz-
nosti hypertenze. Hodnoty TK v pdsmu mezi 90.-95. per-
centilem jsou definovany jako vysoky normalni TK (v ame-
rické literatute nazyvany dtive prehypertenze nebo nové
zvy$eny TK, angl. elevated blood pressure). U adolescent1 od
16 let je doporucovano pouzivat pro definici hypertenze jiz
dospélé hranice 140/90. Americkd smérnice z roku 2017
(5) doporutuje diagnostikovat hypertenzi u dospélych jiz
od hranice 130/80, coz viak novymi evropskymi smérni-
cemi z roku 2018 nebylo pro evropskou populaci pfijato.
Normalni TK je hodnota pod 90. percentilem (Tabulka 1).
Percentilové grafy, respektive tabulky pro interpretaci hod-
not TK méfeného auskulta¢ni metodou jsou zndzornény
v Tabulkdch 2 a 3 a jsou také soucasti Zdravotniho a ocko-
vaciho prukazu (ZOP) ditéte, které dostane kazdé dité jiz
v porodnici. Ke spravnému posouzeni TK u ditéte musime
brat v ivahu tyto 4 parametry:

« pohlavi ditéte

- vék ditéte

+ hodnotu naméfeného TK a

- percentil télesné vysky ditéte.

Percentil télesné vysky ditéte je nutné znat proto, Ze pro
déti vyssiho vzrastu (vy$si percentil télesné vysky) plati
vy$si hodnoty 95. percentilu krevniho tlaku (Tabulka 2 a 3).

Podle zavaznosti se hypertenze dale déli na hypertenzi
1. stupné (TK v rozmezi od 95. percentilu do 5 mm Hg nad
99. percentil) a 2. stupné (TK pfesahuje o vice nez 5 mm Hg
99. percentil, pro orientaci podle 95. percentilu se jedna o TK
pfesahujici o cca 12 mm Hg 95. percentil) (Tabulka 2 a 3).
Pro skriningové posouzeni, zda je TK normélni, mazZe po-
moci i skriningova tabulka absolutnich hodnot TK, které
odpovidaji normdalnim hodnotdm TK u déti nejnizsich
percentilt télesné vysky a jejichz presazeni vyzaduje dalsi
zhodnoceni absolutni hodnoty TK (Tabulka 4).

Abychom ditéti/dorostenci spravné zmé¥ili TK, je nutné pti

jeho méfeni dodrzovat tyto standardni podminky:

« auskultace zistava doporu¢ovanou metodou méfeni TK,
standardnim tlakomérem bud tradi¢ni rtutovy tonometr
nebo tonometry uZivajici jako médium jiné substance po
zakazu uzivani rtuti ve zdravotnickych p¥istrojich, vyjim-
ku tvoti kojenci, u kterych se doporucuji oscilometrické
pristroje

+ vybér manzety se ¥idi podle obvodu paze (méfeného
v poloviné vzdélenosti mezi acromiem a olecranonem, viz
Obr. 1), 8itka manzety musi byt ptiblizné 40 % obvodu
paze (Tabulka 5)

+ TK m4 byt méfen standardné na pravé horni koncetiné

+ TK se méti vsedé po 3-5 minutach zklidnéni ditéte.

Za systolicky TK je povazovan TK pii I. Korotkovové feno-
ménu (prvni slysitelné ozvy), za diastolicky TK V. Korotko-
viv fenomén (aplné vymizeni ozev). Odeclteni systolického
TK neé¢ini u klasického tonometru s auskultaci tepny na
horni koncetiné potize, u ur¢itého procenta pacientt jsou
ale slysitelné ozvy aZz do poklesu sloupce rtuti prakticky
knule. V téchto ptipadech je pak mozné diastolicky TK ode-
¢itat pti prvnim zietelném oslabeni ozev — angl. muffling
(odpovida IV. fazi Korotkovovych fenoménii). P¥i pouziti
uz$i nez doporudené manzety dostavame hodnoty TK fales-
né zvysené, pii pouziti $ir§i manzety spise nizsi (ale chyba
neni tak vyznamnd jako p#i pouziti uzsi manzety). Pokud
zjistime hypertenzi, méli bychom zmé#it TK i na dolni kon-
Cetiné k z4chytu pripadné koarktace aorty. ManZeta se pak
vétsinou ptriklada na stehno nad kolenem a poslouchd se
arteria poplitea. Pokud se pouzije stejnd manzeta, jakou

Acromion .

Stredni vzdalenost <€--—----

Olecranon :

Obr. 1: Zplsob méfeni obvodu paze k urceni sitky manzety
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Doporuceni

Tabulka 1: Definice a klasifikace krevniho tlaku u déti a dospivajicich

Kategorie

Systolicky/diastolicky tlak (mm Hg)

udétido 16 let

Systolicky/diastolicky tlak (mm Hg)
u déti =16 let

Normalni TK

< 90. percentil

<130/85

Vysoky normalni TK
(neboli prehypertenze neboli zvyseny TK)

90.-95. percentil

130-139/85-89

Hypertenze

> 95. percentil

> 140/90

1. stupné (mirnd)

95. percentil - 5 mm Hg
nad 99. percentil

140-159/90-99

2. stupné (tézka)

> 5 mm Hg nad 99. percentil

160-179/100-109

Hypertenze

Primarni
(esencialni)

Sekundarni
Renalni Endokrinni Kardiovaskularni Ostatni
Renoparenchymatdzni Renovaskularni

Obr. 2: Rozdéleni hypertenze u déti podle pficiny

bylo méfeno na horni koncetiné, dostivame bézné tlaky
vyssi (fale§né vyssi, protoze obvod stehna je vétsi nez paze
amanzeta je tedy pro stehno uzkd). V takovém ptipadé stej-
ny tlak na horni i dolni koncetiné jiz vyvolava podezfeni na
koarktaci aorty.

Pokud méfime TK oscilometrickymi tlakoméry, je tfeba k vy-
hodnoceni pouzit oscilometrické normy TK pro déti (6), pro-
toZe hodnoty jsou mirné odli$né od auskulta¢né zméreného
TK (viz Tabulka 6) (7). V ptipadé, ze métime TK oscilomet-
rickymi tlakoméry a namétime zvy$ené hodnoty, je doporu-
¢ovana méfeni TK provést kontrolné i auskultaéni metodou.
Kromé prilezitostného neboli klinického méteni TK v ordina-
ci lékate existuje jesté ambulantni 24hodinové monitorovani
TK (AMTK & ABPM - ambulatory blood pressure monitoring)
(8, 9). Indikace pro ABPM v pediatrii jsou uvedeny v Tabulce 7.
V posledni dekadé se vyrazné rozsifily, mj. na maskovanou
hypertenzi (tj. normélni TK v ordinaci ale zvygeny pti ABPM
nebo domacim méfeni), obézni déti nebo déti s diabetem
mellitem 1. i 2. typu. Vlastni méteni ABPM neni slozité, ale
interpretaci ABPM u déti musi provadét 1éka¥ majici zkuse-
nosti s détskou hypertenzi. Je nutné pouzivat détské percen-
tilové grafy, respektive tabulky pro metodu ABPM, které jsou
jiné nez percentilové grafy pro interpretaci hodnot TK v ordi-
naci (Tabulka 8) (10). ABPM lze navic vyuZit nejen p¥i evalua-
ci krevniho tlaku, ale i pti hodnoceni stavu cévniho systému.
Ptistroje ABPM by mély byt k dispozici na vétsich détskych
lazkovych oddélenich nebo poliklinikach.

Pro monitorovani TK v domacich podminkach lze pouzit
treti metodu méfeni TK, tzv. domaci méteni TK, kdy TK
méFi vét§inou nékdo z rodi¢h nebo détsti pacienti/ado-
lescenti sami. Metodicky ma byt doméci TK méten 1-2x
denné po dobu 7 po sobé jdoucich dni. Domaci méfeni TK
ptispivd k lepsi kontrole hypertenze i spolupraci déti a je-
jich rodic¢u p¥ilécbeé (tzv. compliance). Pediatr pak musi byt
informovan, jaky typ ptistroje a jakd manzeta je k dispozi-
ci. P¥i domdcim vysetteni je t¥eba vést rodi¢e/adolescenty
k tomu, aby sami zaznamendvali hodnoty TK, védéli hra-
ni¢ni hodnoty (viz Tabulka 9), nosili zdznamy ke kontrolam
a méli instrukee, jak postupovat v ptipadech ndhlého vy-
znamného zvyseni TK. Primérné hodnoty a 95. percentil
TK pti domdacim monitorovani jsou uvedeny v Tabulce 9.
Ctvrtou, nejnovéjsi metodou méteni TK je automatické mé-
teni TK v ordinaci bez pfitomnosti zdravotnika (unattended
automatic office blood pressure), ktery byl pouzit u pfelomo-
vé studie SPRINT u dospélych (11), je vyznamné niz3i nez
TK v ordinaci méteni zdravotnikem, je mozné ho pouzit pro
skrining hypertenze bilého plasté (12). U déti je mozné ho
provadét jen u 8kolnich déti, jeho vyznam v pediatrii je za-
tim nejasny.

Prevalence hypertenze

V détském véku se vyskyt arteridlni hypertenze pohy-
buje kolem 1 %. V poslednich letech se objevuji zejména
v USA studie, které uvadéji prevalenci hypertenze 2-4 %,
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coz je dano zejména naristajicim vyskytem nadvahy a obe-
zity a s nimi spojenym zvy$enim TK. Vysoky normalni TK
(prehypertenze nebo zvyseny TK) u mladistvych pfedsta-
vuje vyznamny rizikovy faktor, epidemiologické studie
ukazuji, ze u adolescentd s prehypertenzi po 2 letech jiz
14 % chlapct a 12 % dév¢at vyvine skute¢nou hyperten-
zi. U dospélych prehypertenze (systola 120-139 mm Hg
a diastola 80-89 mm Hg) zvysuje riziko infarktu cca 3x,
zvysuyje 1 riziko nahlych mozkovych ptihod, selhani ledvin
u prehypertenze jsou mimo nefarmakologické intervence
pouzita i antihypertenziva.

Klinické projevy hypertenze

Hypertenze u déti maZe byt asymptomatickad (nejéastéji
u starich déti a adolescentt, pokud neni tézka), kdy byva
vétsinou skriningovym nalezem pi#i preventivnich prohlid-
kach u praktického lékate pro déti a dorost (TK m4 byt mé-
ten pti kazdé preventivni prohlidce u vech déti od tti let).
U déti s téz§imi formami hypertenze jsou klinické projevy
zvy$ené poceni, parézu facidlniho nervu, kiece, poruchy
védomi. Zvlastni kapitolou jsou novorozenci a kojendi,
u nichZ se hypertenze projevuje témét vidy symptomatic-
ohrozujici (neklid, zvysena iritabilita, problémy s krmenim,
neprospivani, cyandza, syndrom respira¢ni tisné, krecle
nebo srde¢ni selhédni).

Priciny hypertenze

Podle etiologie rozdélujeme hypertenzi na primarni (esen-
cidlni) a sekundarni (hypertenze je jen p¥iznakem jiného
zakladniho onemocnéni).

1. Primarni hypertenze

Je prokazano, Ze primarni hypertenze nezacina az v dospé-
losti, ale jeji poatek je jiz v dorostovém a nékdy i détském
véku. Prof. Lurbeovi jiz v roce 2003 trefné pojmenova-
la détsky TK jako ,0kno do dospélé hypertenze®. Proto je
nutné i déti s primdrni hypertenzi diagnostikovat a 1é¢it,
aby se predeslo vzniku hypertenzniho poskozeni détského
organismu a také progresi priméarni hypertenze v dospélos-
ti, kterd je druhou nejéastéjsi pti¢inou chronického selhani
ledvin u dospélych.

Diagnézu primarni hypertenze mazeme u ditéte, na rozdil
od dospélych, stanovit az po vylouceni sekundarni hyper-
tenze (tedy diagnéza ,per exclusionem®). U mensich déti
prevazuji sekundédrni formy hypertenze, u adolescentt jiz
pfevazuje hypertenze primarni. Podil primarni hyperten-
ze na celkovém vyskytu hypertenze tedy stoupd s vékem
déti, obecné plati, ze ¢im je dité mladsi a ¢im zavaznéjsi
hypertenze. U déti nad 10 let tak jiz ptevazuje primarni hy-
pertenze nad sekunddrnimi formami.

Primarni hypertenze je povaZzovina za samostatné one-
mocnéni, jejiz etiologie je multifaktoridlni (endogenni — ze-
jména genetické faktory v¢. pozitivni hypertenzni rodinné
anamnézy a exogenni faktory zevniho prosttedi - zejména
nevhodny zivotni styl snadmérnym p¥ijmem ptili§ kalorické
a prilis slané stravy v kombinaci s malou télesnou aktivitou
a nadvahou/obezitou, zejména abdominélni). Vlastni pa-
tofyziologické mechanismy primarni hypertenze zahrnuji
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zejména zvy$enou aktivitu sympatického nervového systé-
mu, rendlni, vaskuldrni a hormonalni mechanismy (systém
renin-angiotenzin-aldosteron), obezitu, obstrukéni span-
kovou apnoi, inzulinovou rezistenci, metabolicky syndrom,
kyselinu mocovou a genetické faktory. Je pravdépodobné,
Ze primarni hypertenze je hlavné vysledkem sloZité souhry
vsech téchto faktort (multifaktorialni etiologie). Ledviny
se na vzniku primdarni hypertenze nejen podili, ale hraji da-
lezitou roli ptijejim udrzovani a soucasné jsou jednim z po-
stizenych organt v disledku hypertenznich procest (cilové
poskozeni organt) - ledviny jsou tedy ,vinikem i obéti“. Za
kli¢ové pro elevaci TK u primdarni hypertenze se povazuji
dva na sobé z4vislé renalni mechanismy. Zaprvé je to poru-
$end schopnost ledviny vylu¢ovat sodik — u normotenznich
jedinct vzestup TK z jakychkoliv divoda je doprovazen
vzestupem vylu¢ovani sodiku, dokud se TK nenormalizuje.
Tento fenomén se oznacuje jako tlakova natriuréza. U pri-
maérni hypertenze je prah pro exkreci sodiku resetovin na
vy$si troven krevniho tlaku a tlakova natriuretickd kiiv-
ka je posunuta doprava. Tato porugena schopnost ledviny
vylucovat sodik je nejspise vrozend. Druhym kli¢ovym re-
nalnim mechanismem je renalni vazokonstrikce — zvy$ena
rendlni vaskuldrni rezistence a redukovany pratok krve
ledvinami. Nepfiméfena aktivita renin-angiotenzin-aldos-
teronového systému je spojnici mezi obéma mechanismy.

2. Sekundarni hypertenze

Sekundérni hypertenze muze byt:

« renoparenchymaté6zni (60-80 % sekundarnich forem, ze-

jména refluxova nefropatie, glomerulonefritidy, dysplas-

tické nebo polycystické ledviny)

renovaskularni (cca 1-5 %, nej¢astéji na podkladé fibro-

muskuldrni dysplazie, méné ¢asto pti neurofibromatéze

nebo mid-aortic syndromu, u déti se nevyskytuje atero-

skleroticka ptic¢ina)

« kardiovaskularni (1-5 %, nejcastéji koarktace aorty)

« endokrinni (1-5 %, zejména feochromocytom, Cushingtiv
syndrom, primarni hyperaldosteronismus, hypertyreéza)

Ostatni pric¢iny jsou méné ¢asté (napt. onemocnéni CNS,

hypertenze navozena 1éky, u adolescentt i drogami, nap¥.

amfetaminem, kokainem nebo tzv. extdzi, monogenni for-

my hypertenze).

Pri¢iny hypertenze podle etiologie znazornuje Obr. 2.

Vyskyt jednotlivych forem hypertenze je ddn zejména vé-
kem ditéte, proto jsou v Tabulce 10 uvedeny nejcastéjsi pii-
¢iny hypertenze podle jednotlivych vékovych kategorii déti.

2.1 Renoparenchymovd hypertenze

Pti renoparenchymové hypertenzi je prvotné postiZena pa-
renchymova tkan ledvin. Renoparenchymova hypertenze
tvoti 60-80 % sekundérnich hypertenzi. Asi ¢tvrtina déti
s chronickym onemocnénim ledvin ma hypertenzi, vyskyt
hypertenze u déti s chronickym onemocnénim ledvin se
vyrazné zvysuje s klesajici glomeruldrni filtraci, takze az
80-90 % déti s chronickym selhdnim ledvin lé¢enych dialy-
zou nebo transplantaci trpi hypertenzi.

Ledviny maji nezastupitelné misto mezi regula¢nimi systé-
my krevniho tlaku. Za fyziologickych podminek se ucastni
regulace krevniho tlaku prostfednictvim vylu¢ovani so-
diku, tvorby vazoaktivnich pisobka a aferentni inervace.
Porucha schopnosti ledvin vylu¢ovat sodik je kli¢ovy faktor
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Tabulka 2: Hodnoty TK u chlapct podle véku a télesné vysky
Systolicky TK, mm Hg Diastolicky TK, mm Hg
Percentil télesné vysky Percentil télesné vysky
:’::)" :;'ce"t" 5. 10. 25. 50. 75. 90. 95. 5. 10. 25. 50. 75. 9. | 95.
1 50. 80 81 83 85 87 88 89 34 35 36 37 38 39 39
90. 94 95 97 29 100 102 103 49 50 51 52 53 53 54
95. 98 929 101 103 104 106 106 54 54 55 56 57 58 58
99. 105 106 108 110 112 13 114 61 62 63 64 65 66 66
2 50. 84 85 87 88 920 92 92 39 40 41 42 43 44 44
90. 97 29 100 102 104 105 106 54 55 56 57 58 58 59
95. 101 102 104 106 108 109 110 59 59 60 61 62 63 63
99. 109 110 m 13 115 17 17 66 67 68 69 70 71 71
3 50. 86 87 89 91 93 94 95 44 44 45 46 47 48 48
90. 100 101 103 105 107 108 109 59 59 60 61 62 63 63
95. 104 105 107 109 110 112 13 63 63 64 65 66 67 67
99. m 112 14 116 118 119 120 71 71 72 73 74 75 75
4 50. 88 89 91 93 95 96 97 47 48 49 50 51 51 52
90. 102 103 105 107 109 110 m 62 63 64 65 66 66 67
95. 106 107 109 m 112 14 15 66 67 68 69 70 71 71
99. 113 114 116 118 120 121 122 74 75 76 77 78 78 79
5 50. 90 91 93 95 96 98 98 50 51 52 53 54 55 55
90. 104 105 106 108 110 m 112 65 66 67 68 69 69 70
95. 108 109 110 112 114 115 116 69 70 71 72 73 74 74
99. 115 116 118 120 121 123 123 77 78 79 80 81 81 82
6 50. 91 92 94 96 98 929 100 53 53 54 55 56 57 57
90. 105 106 108 110 m 113 13 68 68 69 70 71 72 72
95. 109 110 112 114 115 17 17 72 72 73 74 75 76 76
99. 116 17 19 121 123 124 125 80 80 81 82 83 84 84
7 50. 922 94 95 97 99 100 101 55 55 56 57 58 59 59
90. 106 107 109 m 113 14 115 70 70 71 72 73 74 74
95. 110 m 13 115 mn7z 118 119 74 74 75 76 77 78 78
99. 17 118 120 122 124 125 126 82 82 83 84 85 86 86
8 50. 94 95 97 29 100 102 102 56 57 58 59 60 60 61
90. 107 109 110 12 114 115 116 71 72 72 73 74 75 76
95. m 112 14 116 118 119 120 75 76 77 78 79 79 80
99. 119 120 122 123 125 127 127 83 84 85 86 87 87 88
9 50. 95 96 98 100 102 103 104 57 58 59 60 61 61 62
90. 109 110 12 114 115 17 118 72 73 74 75 76 76 77
95. 113 4 116 18 19 121 121 76 77 78 79 80 81 81
99. 120 121 123 125 127 128 129 84 85 86 87 88 88 89
10 50. 97 98 100 102 103 105 106 58 59 60 61 61 62 63
90. m 112 114 115 17 119 119 73 73 74 75 76 77 78
95. 115 116 17 119 121 122 123 77 78 79 80 81 81 82
99. 122 123 125 127 128 130 130 85 86 86 88 88 89 90
m 50. 929 100 102 104 105 107 107 59 59 60 61 62 63 63
90. 113 114 115 17 119 120 121 74 74 75 76 77 78 78
95. 17 118 119 121 123 124 125 78 78 79 80 81 82 82
99. 124 125 127 129 130 132 132 86 86 87 88 89 920 90
12 50. 101 102 104 106 108 109 110 59 60 61 62 63 63 64
90. 115 116 118 120 121 123 123 74 75 75 76 77 78 79
95. 119 120 122 123 125 127 127 78 79 80 81 82 82 83
99. 126 127 120 131 133 134 135 86 87 88 89 90 920 91
13 50. 104 105 106 108 110 m 112 60 60 61 62 63 64 64
90. 7 118 120 122 124 125 126 75 75 76 77 78 79 79
95. 121 122 124 126 128 129 130 79 79 80 81 82 83 83
99. 128 130 131 133 135 136 137 87 87 88 89 90 91 91
14 50. 106 107 109 m 113 14 115 60 61 62 63 64 65 65
90. 120 121 123 125 126 128 128 75 76 77 78 79 79 80
95. 124 125 127 128 130 132 132 80 80 81 82 83 84 84
99. 131 132 134 136 138 139 140 87 88 89 90 91 92 92
15 50. 109 110 12 113 115 17 7 61 62 63 64 65 66 66
90. 122 124 125 127 129 130 131 76 77 78 79 80 80 81
95. 126 127 129 131 133 134 135 81 81 82 83 84 85 85
99. 134 135 136 138 140 142 142 88 89 90 91 92 93 93
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Tabulka 2 (pokracovani): Hodnoty TK u chlapct podle véku a télesné vysky

Systolicky TK, mm Hg Diastolicky TK, mm Hg

Percentil télesné vysky Percentil télesné vysky
:’::y :;“e"t" 5. 10. 25. 50. 75. 90. 95. 5. 10. 25. 50. 75. 9. | 9.
16 50. m 112 114 116 118 119 120 63 63 64 65 66 67 67
90. 125 126 128 130 131 133 134 78 78 79 80 81 82 82
95. 129 130 132 134 135 137 137 82 83 83 84 85 86 87
99. 136 137 139 141 143 144 145 90 90 91 92 93 94 94
17 50. 114 115 116 118 120 121 122 65 66 66 67 68 69 70
90. 127 128 130 132 134 135 136 80 80 81 82 83 84 84
95. 131 132 134 136 138 139 140 84 85 86 87 87 88 89
99. 139 140 141 143 145 146 147 92 93 93 94 95 96 97

pfi vzniku hypertenze — porucha mechanismu tlakové na-
triurézy, s tim souvisi i porucha vylu¢ovani vody.
Renoparenchymatézni hypertenze provazi akutni i chro-
nicka, vrozena i ziskand, oboustranna i jednostrannd one-
mocnéni parenchymu ledvin. Casto byvé pfitomna porucha
cirkadidanniho rytmu krevniho tlaku, kdy TK neklesa v no¢-
nich hodinach (tzv. ,non-dipping” fenomén). Zvyseni krev-
niho tlaku mtze byt akutni, kdy je hypertenze prechodn,
pfitomna je jen ur¢itou dobu (napt. u akutni glomerulo-
nefritidy), nebo je hypertenze p¥itomna trvale, coZz byva
u chronického onemocnéni ledvin.

Nejeastéji se hypertenze vyskytuje p#i vrozenych vyvo-
jovych vadach uropoetického traktu, zejména refluxové
nefropatii, akutni i chronické glomerulonefritidé, cystic-
kych chorobéch ledvin (nej¢astéji u autozomalné recesivni
polycystické choroby ledvin, ale i u autosomélné dominant-
ni formy nebo multicystické dysplazii ledviny). Vyskyt hy-
pertenze a jeji patogeneze se u raznych nemoci ledvin lisi.
U glomerulonefritidy byva hypertenze jednim z p¥iznaki.
Pti¢ina byva multifaktoridlni (retence sodiku a vody, vazo-
konstrikce, uvolnéni reninu). Nejvyssi prevalence hyper-
tenze je u fokidlné segmentalni glomerulosklerézy. Lécbou
indukovand hypertenze nejcastéji souvisi s poddvanim kor-
tikoidt a cyklosporinu.

U vrozenych vad ledvin, kam pat#i zejména refluxova nefro-
patie, obstruktivni nefropatie, hypoplastické a dysplastické
ledviny a chronick4 pyelonefritida, je hypertenze také ¢astym
pfiznakem. Hypertenze se vyskytuje i p#ijednostranném po-
stizeni ledviny u chronické pyelonefritidy, refluxové nefropa-
tie, hydronefrézy a po urazu ledviny. Tato hypertenze muze
bohuzel pti del$im trvani poskodit druhostrannou, pavodné
intaktni ledvinu (the kidney — both culprit and victim — ledvina
muzZe byt vinikem, ale také obéti hypertenze). Napt. hyper-
tenzni nefropatie pati{ s diabetem mezi nej¢astéjsi pti¢iny
chronického selhani ledvin u dospélych.

Zvlastni skupinu rendlni hypertenze tvoti tumory ledvin.
U déti je to zejména nefroblastom (Wilmstv tumor). Asi
u poloviny déti s Wilmsovym tumorem je p¥itomna hyper-
tenze. Tumor sdm produkuje renin, ale tento nador svym
tlakem na cévy ledvin zfejmé vede téZ ke zvysené produkci
reninu. P¥i podezteni na renoparenchymovou hypertenzi je
mimo zobrazovacich metod nutné vys$etteni renalnich funkci
a samoztejmé moc¢i. Kromé nadort ledvin se vzécné vyskytu-
ji malé nadory, juxtameduldrni tumory (reninomy) a nékteré
hamartomy, které jsou pti¢inou hypertenze na podkladé zvy-
$ené produkce reninu. Diagnostika téchto nador je zalozena
na zobrazovacich metodach (CT, MRI, izotopova vysetieni)
alaboratornich néalezech (zejména renin, aldosteron).

Hypertenze je velmi ¢astou komplikaci akutniho i chro-
nického selhani (poskozeni) ledvin. Hypertenze u dialyzo-
vanych je ¢astd (80-90 %) a ma puvod zejména v retenci
tekutin a sodiku. Specifickym problémem je hypertenze
po transplantaci ledviny, vyskytujici se az u 90 % déti. Jeji
pavod miZe byt ve vlastnich ledvinach, ve $tépu (rejekce,
rekurence zakladniho onemocnéni, stenéza tepny §tépu)
nebo je nezidoucim u¢inkem imunosupresivni terapie
(kortikoidy, cyklosporin, takrolimus).

Hypertenze je také castd u déti s diabetem 2. typu
(25-40 % ) i 1. typu (4-7 %). Prevalence hypertenze u déti
s diabetem 1. typu je jesté vyssi, pokud je TK méten 24ho-
dinovym ABPM (25-30 %), soulasné se také pii ABPM
u téchto déti prokazuji ve vétsi mite i jiné abnormity TK
(napt. ,non-dipping”) (13, 14). Spojeni zvyseného TK a ab-
normdlnich cirkadidnnich zndmek TK s ¢asnymi znamkami
poskozeni ledvin (albuminurie) (15) ukazuji na éast obou
rendlnich mechanismu i problémy s centralni regulaci TK
(dysbalance autonomniho nervového systému spojend
s diabetem). Metabolické onemocnéni, vyplyvajici s chro-
nické hyperglykémie a vedouci k ¢asné ateroskleréze a zvy-
$ené arteridlni tuhosti, se rovnéz podili na vyvoji hyperten-
ze u diabetickych pacientt.

2.2 Renovaskuldrni hypertenze

Renovaskuldrni hypertenze je jedna z forem sekun-
darni hypertenze, kde existuje kauzalni lé¢ba. Vznika
v dutsledku stenézy rendlni tepny nebo jejich vétvi, coz
vede k hypoperfuzi ledviny a sekundérné se zvysuje pro-
dukce reninu a angiotenzinu II. Zmény systému renin-
angiotenzin-aldosteron jsou zde zfejmé hlavnim faktorem
zpusobujicim hypertenzi. Stenéza mtze postihnout jednu
¢i obé ledviny. Bilateralni postizeni se udava u 53-78 % pti-
padi. Postizena mze byt kmenova rendlni arterie (central-
ni postizeni) nebo intrarendlni vétev renalni tepny nizsiho
tadu. Jako periferni postizeni je ozna¢ovano zuzeni, které
je distdlné od vétveni kmenové vétve. Casto byva distalné
za stenézou aneuryzma (neboli poststenoticka dilatace).
Casto byvaji stenotickym procesem postizeny té% jiné ab-
dominélni arterie (mezenterické, splenické, hepatélni), ale
i abdominalni aorta (tzv. mid aortic syndrom). Vzacné mo-
hou byt stenézy p¥itomny i na mozkovych tepnach.
P#i¢inn4 souvislost mezi zazenim ledvinné tepny a hyper-
tenzi neni vzdy prokidzana. Hemodynamicka vyznamnost
stendzy rendlni tepny je prukazna pti 75% zuzeni lumen
cévy, vyznamnd je i 50% stendza s naslednou poststenotic-
kou dilataci. P#i dosaZeni tohoto kritického ziZeni se sni-
zuje perfuzni tlak za stenézou, coz vede k poklesu pritoku
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Tabulka 3: Hodnoty TK u divek podle véku a télesné vysky
Systolicky TK, mm Hg Diastolicky TK, mm Hg
Percentil télesné vysky Percentil télesné vysky
:’::y .';;"e“t" 5. 10. 25. 50. 75. 90. 95. 5. 10. 25. 50. 75. 9. | 9.
1 50. 83 84 85 86 88 89 90 38 39 39 40 M M 42
90. 97 97 98 100 101 102 103 52 53 53 54 55 55 56
95. 100 101 102 104 105 106 107 56 57 57 58 59 59 60
99. 108 108 109 m 112 13 14 64 64 65 65 66 67 67
2 50. 85 85 87 88 89 91 91 43 44 44 45 46 46 47
90. 98 99 100 101 103 104 105 57 58 58 59 60 61 61
95. 102 103 104 105 107 108 109 61 62 62 63 64 65 65
99. 109 110 m 12 114 115 116 69 69 70 70 71 72 72
3 50. 86 87 88 89 91 92 93 47 48 48 49 50 50 51
90. 100 100 102 103 104 106 106 61 62 62 63 64 64 65
95. 104 104 105 107 108 109 110 65 66 66 67 68 68 69
99. m m 13 114 115 116 17 73 73 74 74 75 76 76
4 50. 88 88 90 91 92 94 94 50 50 51 52 52 53 54
90. 101 102 103 104 106 107 108 64 64 65 66 67 67 68
95. 105 106 107 108 110 m 12 68 68 69 70 71 71 72
99. 112 13 14 15 n7 118 19 76 76 76 77 78 79 79
5 50. 89 90 91 93 94 95 96 52 53 53 54 55 55 56
90. 103 103 105 106 107 109 109 66 67 67 68 69 69 70
95. 107 107 108 110 m 112 13 70 71 71 72 73 73 74
99. 14 114 116 n7 118 120 120 78 78 79 79 80 81 81
6 50. 91 92 93 94 96 97 98 54 54 55 56 56 57 58
90. 104 105 106 108 109 110 m 68 68 69 70 70 71 72
95. 108 109 110 m 113 14 115 72 72 73 74 74 75 76
99. 115 116 17 119 120 121 122 80 80 80 81 82 83 83
7 50. 93 93 95 96 97 99 29 55 56 56 57 58 58 59
90. 106 107 108 109 m 12 13 69 70 70 71 72 72 73
95. 110 m 112 13 15 116 16 73 74 74 75 76 76 77
99. 17 118 119 120 122 123 124 81 81 82 82 83 84 84
8 50. 95 95 96 98 99 100 101 57 57 57 58 59 60 60
90. 108 109 110 m 113 14 114 71 71 71 72 73 74 74
95. 112 112 114 115 116 118 118 75 75 75 76 77 78 78
99. 119 120 121 122 123 125 125 82 82 83 83 84 85 86
9 50. 96 97 98 100 101 102 103 58 58 58 59 60 61 61
90. 110 110 112 13 114 116 116 72 72 72 73 74 75 75
95. 114 114 115 17 118 119 120 76 76 76 77 78 79 79
99. 121 121 123 124 125 127 127 83 83 84 84 85 86 87
10 50. 98 99 100 102 103 104 105 59 59 59 60 61 62 62
90. 112 112 114 115 116 118 118 73 73 73 74 75 76 76
95. 116 116 17 119 120 121 122 77 77 77 78 79 80 80
99. 123 123 125 126 127 129 129 84 84 85 86 86 87 88
n 50. 100 101 102 103 105 106 107 60 60 60 61 62 63 63
90. 14 14 116 nz 18 119 120 74 74 74 75 76 77 77
95. 118 118 119 121 122 123 124 78 78 78 79 80 81 81
99. 125 125 126 128 129 130 131 85 85 86 87 87 88 89
12 50. 102 103 104 105 107 108 109 61 61 61 62 63 64 64
90. 116 116 17 119 120 121 122 75 75 75 76 77 78 78
95. 119 120 121 123 124 125 126 79 79 79 80 81 82 82
99. 127 127 128 130 131 132 133 86 86 87 88 88 89 90
13 50. 104 105 106 107 109 110 110 62 62 62 63 64 65 65
90. 17 18 19 121 122 123 124 76 76 76 77 78 79 79
95. 121 122 123 124 126 127 128 80 80 80 81 82 83 83
99. 128 129 130 132 133 134 135 87 87 88 89 89 90 91
14 50. 106 106 107 109 110 m 112 63 63 63 64 65 66 66
90. 119 120 121 122 124 125 125 77 77 77 78 79 80 80
95. 123 123 125 126 127 129 129 81 81 81 82 83 84 84
99. 130 131 132 133 135 136 136 88 88 89 90 920 91 92
15 50. 107 108 109 110 m 13 13 64 64 64 65 66 67 67
90. 120 121 122 123 125 126 127 78 78 78 79 80 81 81
95. 124 125 126 127 129 130 131 82 82 82 83 84 85 85
99. 131 132 133 134 136 137 138 89 89 90 91 91 92 93
1M —
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plazmy ledvinou a ke sniZeni glomerularni filtrace. Zaroven
jsou aktivoviny mechanismy majici za dkol obnovit nor-
malni pritok krve ledvinou. Vlivem rendlni ischemie stou-
pa hladina reninu a angiotenzinu II, coZ vede ke konstrikci
vas efferens v glomerulech. Systémovy arteridlni tlak roste
(vznik4 systémova hypertenze) dokud neni obnoven dosta-
te¢ny pratok krve ledvinou, pfesto ale hypoperfuze ledviny
pretrvava. Kromé aktivace renin-angiotenzinového systé-
mu se aktivuje i sympaticky nervovy systém, vznika i re-
tence natria a vody.

Nejcastéjsi pri¢inou renovaskuldrni hypertenze u déti je
fibromuskularni dysplazie (70-95 %), jejiz pti¢ina neni
zndma. Rozliduje se forma mediélni se ztlu§ténim médie
stény arterie (80 % piipadl), méné ¢asté jsou formy peri-
medialni (10 %) a intimalni (10 %). Druhou nej¢asté&jsi pti-
¢inou je neurofibromatéza (10-25 %). Ostatni pfic¢iny reno-
vaskuldrni hypertenze jsou méné casté, napf. Marfanav ¢
Klippelav-Trénaunaytv-Webertv syndrom. U pourazovych
stavl s postizenim ledvinné tepny vznik4 riziko stendzy,
pti drazu mizZe dojit i k disrupci rendlni tepny. Obdobné
je tomu p#i zevni kompresi vlivem patologickych proces

Tabulka 3 (pokracovéni): Hodnoty TK u divek podle véku a télesné vysky
Systolicky TK, mm Hg Diastolicky TK, mm Hg
Percentil télesné vysky Percentil télesné vysky
Vek, \Percentil 10. 25. 50. 75. | 90. | o5 5. 10. 25. | s0. 75. 9. | 9.
roky TK
16 50. 108 108 110 m 12 114 14 64 64 65 66 66 67 68
90. 121 122 123 124 126 127 128 78 78 79 80 81 81 82
95. 125 126 127 128 130 131 132 82 82 83 84 85 85 86
99. 132 133 134 135 137 138 139 90 90 90 91 92 95 93
17 50. 108 109 110 111 13 114 115 64 65 65 66 67 67 68
90. 122 122 123 125 126 127 128 78 79 79 80 81 81 82
95. 125 126 127 129 130 131 132 82 83 83 84 85 85 86
99. 133 133 134 136 137 138 139 90 90 91 91 92 93 93
Tabulka 4: Skriningové hodnoty TK u déti, které vyzaduji dalsi u tumort (Wilmstv tumor, feochromocytom). Arteritidy
zhodnoceni (odpovidaji 95. percentilu déti na 5. percentilu (zejména Takayasuova) jsou u kavkazské rasy vzacné, vy-
télesné vysky) skytuji se zejména u Asiatl. Monogenni choroby jsou p#i-
Chlapci Divky ¢inou asi 10 % renovaskularni hypertenze (nap#. u autozo-
Vék | Systolicky/diastolicky | Systolicky/diastolicky | Malné dominantni neurofibromatézy) (16). B
TK (mm Hg) TK (mm Hg) Na moznost renovaskuldrni hypertenze je nutno pomyslet
zejména u tézkych forem hypertenze (hypertenze 2. stup-
3 104/63 104/65 VJ Y, . .YP’ P s 1. P
né a hypertenzni krize), zejména symptomatické, u hyper-
4 106/66 105/68 tenze rezistentni na béZna antihypertenziva kromé ACE
5 108/69 107/70 inhibitortt a u malych déti. Charakteristickd je negativni
6 109/72 108/72 .rodinné ana{nnéz? hyp.erter.lze, né'hl}’r’ zaévétek, éfastowb}'rvé
jednostrannd mala ledvina (ischemické poskozeni), p¥ipad-
’ 110/74 110/73 né zhor$eni glomeruldrni filtrace po aplikaci ACE inhibito-
8 111/75 112/75 1l u oboustranné stenézy. Selest v epi- nebo mezogastriu
9 113/76 114/76 byva ptitomen ziidka, spie p#i soudasném zuZeni b¥isni
aorty. Hypertenze se muZe diagnostikovat ndhodné pii lé-
10 115/77 116/77 v 14 P M . ; <
katském vySetfeni, napt. pti preventivni prohlidce, aviak
1" 117/78 118/78 miiZe se manifestovat i hypertenzni krizi (asi v 20 % pti-
12 119/78 119/79 pad®). V téchto emergentnich situacich dominuje bezvédo-
13 121/79 121/80 1’1’{1, generah’zovia.r.le'z krec?, ’muze se ob]ﬂev1t nahla mozl,<0v,a
ptihoda, vzacnéji i selhani srdce. V dasledku sekundérni-
4 124/80 123/81 ho hyperaldosteronismu mutze byt pfitomna hypokalemie.
15 126/81 124/82 Hladina plazmatické reninové aktivity v periferni krvi je
16 129/82 125/82 vétsinou zvy$end, coz vsak nemd vyraznéjsi prediktivni
hodnotu, nebot neodlii jiné p#i¢iny hypertenze spojené se
17 131/84 125/82 . . . .. ot
zvy$enou plazmatickou reninovou aktivitou. Renélni funk-

ce nebyvaji obvykle sniZeny, aviak p¥i bilateralnim postize-
ni renélnich arterii ¢i postiZeni renalni arterie solitarni led-
viny mtze dojit k akutnimu selhani ledvin po zahajeni lé¢by
inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu ¢i blokatory
angiotenzinového receptoru. Ke zhor$eni rendlni funkce
dochézi na podkladé zmén rendlni hemodynamiky. Z toho
davodu je u viech pacientt po zahajeni lé¢by ACE inhibito-
ry a sartany po tydnu t¥eba zkontrolovat hladinu sérového
kreatininu a kalia. V mo¢i pacient s renovaskuldrni hy-
pertenzi miZze byt i proteinurie. Bohuzel dosud neexistuje
spolehlivy neinvazivni test pro diagnézu renovaskuldrni
hypertenze. Neinvazivni diagnostické metody (dopplerov-
ské ultrasonografie a metody nukledrni mediciny) maji jen
omezeny vyznam a slouzi spise jako screeningova vysetfeni
pti detekci stenéz v hlavni ledvinné tepné. U stenéz v peri-
fernich vétvich arterii ledvin, kterych je asi tfetina, nein-
vazivni metody zpravidla selhdvaji. Magneticka rezonance
zobrazujici renalni arterie nema dosud potfebnou rozliso-
vaci schopnost a u malych déti je mnohdy nutnd celkova
anestezie. CT angiografie vyzaduje podani kontrastni latky,
radia¢ni zatéZ neni zanedbatelna. Vétsi rozdil délky ledvin
nez je 1 cm miZe rovnéz podpofit podezieni na renovas-
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Tabulka 5: Vybér manzety pro méreni TK u déti

Sitka manzety
(gumové nafukovaci

Nazev manzety Obvod paze Easti) = 40 % obvodu
paze

Novorozeneckd 7-13cm 4cm

Kojenecka 12-20 cm 6cm

Détska 17-26 cm 9cm

Dospéla 24-32 cm 12cm

Siroka dospéla 32-42cm 15cm

Stehenni dospéla 41-45 cm 19cm

kuldrni hypertenzi. Zlatym standardem pro diagnézu reno-
vaskuldrni hypertenze stile zistava selektivni angiografie
rendlnich arterii, uziva se intraarteridlni digitalni subtrak¢-
ni angiografie (DSA) (17). Indikace angiografie u déti musi
byt uvazliva, nebot se jedna o invazivni vy$etteni s nutnos-
ti katetrizace arteridlniho fecisté (zpravidla transfemoral-
né), které p¥indsi radiaéni zatéz a riziko mozné alergické
reakce na kontrastni latku, tfebaze se dnes uzivaji neionic-
ké kontrastni latky. U mensich déti p#i tomto vySetieni je
nutnd celkova anestézie. V ptipadé nalezu stendzy nasledu-
je bezprostfedné pokus provést perkutdnni translumindlni
angioplastiku (PTA), ktera je dnes lé¢ebnou metodou prvni
volby u déti s renovaskuldrni hypertenzi. Jeji uspésnost
je 80-90 %. Uspésna angioplastika snizi krevni tlak, u né-
kterych déti je mozné vysadit i vSechna antihypertenziva,
dojde také ke zlepseni perfuze ledviny. U dospélych se v né-
kterych ptipadech po dilataci do mista pavodni stenézy im-
plantuji stenty. Tyto vykony se u déti provadéji zpravidla az
po ukonceni rastu u adolescentt.

Chirurgické feseni je dnes indikovano az po pfipadném ne-
uspéchu angioplastiky. Zpravidla je operace vhodna spise
aZ po ukonceni télesného ristu, protoze operované arterie
nerostou. V minulosti byly nutné i po tspésném cévnim za-
kroku reoperace v dusledku rastového spurtu v dospivani.
Podobna je situace v ptipadé stenta.

Farmakoterapie déti s renovaskuldrni hypertenzi byva ob-
tizna, ¢asto ani kombinaci antihypertenziv neni dosazeno
plné upravy tlaku. Farmakoterapie mtze ovlivnit pfiznivé
hypertenzi, ale neovlivni p#i hemodynamicky vyznamné
stenéze hypoperfuzi ledviny. I po uspésné angioplastice
byva nékdy farmakoterapie nutnd, vétsinou se viak snizi
TK i pocet a davky antihypertenziv.

Diagnostika hypertenze

VySetfovaci postup: Pti vySetfovani ditéte s hypertenzi,

respektive s naméfenym zvy$enym TK, mame 4 hlavni cile

(Obr. 3):

1) potvrdit nebo vyloutit trvalé zvyseni TK

2) odhalit nebo vylou¢it sekundarni formy hypertenze,

3) zjistit ptipadné hypertenzni postiZeni cilovych organdg,

4) hledat ostatni rizikové faktory kardiovaskuldrnich one-
mocnéni a jind zdvaznd onemocnéni, kterd maji vztah
k hypertenzi.

1. cil: Potvrdit nebo vyloucit trvalé zvyseni TK lze:

opakovanym mérenim pfilezitostného TK v ordinaci (ales-
poii 3x), nebo provedenim ABPM, které se indikuje zejmé-
na tehdy, pokud ma 1éka¥ podezieni na ,hypertenzi bilého

plasté” (tj. zvyseny TK v ordinaci lékate, ale normalni TK
mimo zdravotnické prostiedi). Tento fenomén se vysky-
tuje u 30-40 % déti s hypertenzi p¥i méfeni TK v ordina-
ci a ABPM by tedy mélo byt provedeno u viech déti, které
maji hypertenzni hodnoty TK v ordinaci, ale nemaji zadné
obtiZe a Zddné onemocnéni srdce nebo ledvin.

Potvrzeni zvy$enych hodnot v ordinaci domacim méfenim
se nedoporutuje.

2. cil: Odhalit nebo vyloutit sekundarni formy hyperten-
ze: Rozsah vySetfeni zaméfenych na odhaleni sekundar-
nich forem hypertenze zavisi kromé zavaznosti hypertenze
také na véku ditéte a predpoklddané p¥i¢iné. Avsak bazilni
vysetfeni se musi provést u viech hypertenznich déti bez
ohledu na zavaznost hypertenze a vék ditéte (Tabulka 11).
U vybranych déti, u nichz je z vyse TK, véku ditéte a ba-
zélnich vy$etfeni podezteni na sekundarni hypertenzi, se
provadi ve 2. stupni néktera ze specidlnich vysetfeni, napt.
scintigrafie ledvin, mikéni cystouretrografie, dopplerovské
vysetfeni rendlnich arterii, plazmatickd reninova aktivita/
renin, sérovy aldosteron, hormony $titné zlazy a nadledvin,
angiografie renalnich arterii aj. (Tabulka 12).

3. cil: Zjistit ptipadné hypertenzni postizeni cilovych or-

ganu. Detekce hypertonickych postiZeni cilovych organi se

zamétuje predevsim na:

a) srdce (hypertrofie levé komory srde¢ni, systolicka funkce
- vy$etteni echokardiografii)

b) ledviny — (mikro)albuminurie

Vysetteni o¢niho pozadi ke zjisténi eventudlni hypertenzni

angiopatie/retinopatie sitnice je indikovano pouze u déti

se symptomatickou hypertenzi nebo hypertenzni krizi (viz

niZe).

Vysetteni cév (cIMT = carotid Intima Media Thickness = §ite

intimy a medie v karotidé; PWV = Pulse Wave Velocity =

rychlost pulsni viny zjidtujici tuhost artérii) se v détském

véku nevyuzivaji rutinné, jsou urleny zejména pro vyzkum

a vySetfovani déti s vysokym rizikem kardiovaskuldrniho

postizeni (napt. diabetici, déti s chronickou ledvinnou ne-

dostate¢nosti) ve specializovanych centrech.

4. cil: Hledat ostatni rizikové faktory kardiovaskuldrnich

onemocnéni a jind zdvazna onemocnéni, kterd maji vztah

k hypertenzi: Mezi ostatni rizikové faktory kardiovaskular-

nich onemocnéni pat¥i zejména:

 rodinnd anamnéza hypertenze nebo kardiovaskuldrni
morbidity/mortality

- nadviha/obezita

« zvy$eny pfijem soli

« hyperlipidémie

« nizka pohybova aktivita

« kouteni.

Ke splnéni téchto 4 cila je nezbytné u kazdého ditéte s hy-

pertenzi odebrat peclivé anamnézu a provést fyzikélni, la-

boratorni a p¥istrojova vysetfeni.

1. Anamnéza

Rodinnd anamnéza

Zjistujeme vyskyt hypertenze u rodi¢d, prarodi¢i a souro-
zencl, vyskyt kardiovaskuldrni morbidity, mortality, cuk-
rovky a onemocnéni, kterd maji vztah k hypertenzi (napt.
onemocnéni ledvin, endokrinopatie, neurofibromatéza).

13 —
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Rizikové jsou rodiny, kde se zdvaZzné organové komplikace
vyskytly u rodi¢t/prarodi¢t brzy - pted 55. rokem Zivota
u muzl a pfed 65. rokem u Zen.

Osobni anamnéza

Ptidme se na udaje perinatédlni (zejména termin porodu
a porodni hmotnost, perinatdlni asfyxie), uvadi se vyskyt
onemocnéni ledvin, srdce, endokrinopatii, patrdme po
moznych subjektivnich obtiZich potencidlné zpisobenych
hypertenzi (epistaxe, bolesti hlavy ap.).

Farmakologickd anamnéza
Zjistuje zejména uzivani hormonaélni antikoncepce u divek,
anabolickych steroidi, drog a dopingovych latek.

Socidlni anamnéza

Ptame se predevsim na koufeni, piti alkoholu, traveni vol-
ného ¢asu (sedavé aktivity - televize, pocita¢, tablety, mo-
bilni telefony), stravovaci navyky (pfevazné soleni a konzu-
mace potravin s vysokym obsahem soli — napt. jidla typu
fast food ¢i uzeniny).

Souhrn hlavnich anamnestickych udaji, které se cilené zjis-
tuji pti vySettovani ditéte s hypertenzi, uvadi Tabulka 13.

2. Fyzikalni vysetieni

Pti fyzikdlnim vysetteni (Tabulka 14) je t¥eba se zaméfit
zejména na odhaleni p¥iznak onemocnéni, kterd zplso-
buji sekundéarni hypertenzi. Jedna se o pfiznaky onemoc-
néni ledvin (napt. zvét§ené hmatné ledviny, otoky vicek
nebo koncetin aj.), srdce (3elesty), endokrinopatie (stru-
ma, cushingoidni habitus ap.). V§imame si také pfiznaka
svéddicich spise pro primdarni hypertenzi, zvlasté nadvéhy,
respektive obezity nebo klidové tachykardie.

3. Laboratorni a pristrojova vysetfeni

Rozsah vysetteni je individudlni a zavisi zejména na véku
ditéte a zavaznosti hypertenze a dale pak na p¥itomnosti
piiznakt svédeicich pro primarni nebo sekundérni hyper-
tenzi. Pti indikaci vySetfovacich metod pouZivime tzv.
stuptiovity postup. V prvnim stupni provadime bazilni
vySetfeni, kterd vsak musi byt provedena u vech détskych
pacientt s trvalou hypertenzi bez ohledu na jeji tiZi a vék
ditéte (Tabulka 11). U vybranych pacientd, u nichZ mame
z vy$e TK, véku ditéte, anamnézy, fyzikalniho vy3etfeni
nebo z vysledka bazélnich vySetfeni podezteni na sekun-
dérni formu hypertenze, provadime ve 2. stupni néktera ze
dopliiujicich vysetteni (Tabulka 12).

Lécha

U dospélych bylo v mnoha studiich prokazano, Ze lé¢bou na-
vozeny pokles TK i jen o nékolik médlo mm Hg vede k signi-
fikantnimu sniZeni po¢tu cévnich mozkovych ptihod, ische-
mické choroby srde¢ni a imrti na kardiovaskuldrni ptihody
o nékolik desitek procent (studie na dospélych prokazaly,
ze pokles TK jen o 5-10 mm Hg sniZuje riziko koronarni
ischemie o 14 % a riziko nahlé mozkové ptihody dokonce
0 33-42 %, mortalita hypertonika klesa o 40 %). V meta-
analyze interven¢nich studii se ukazalo, ze kazdy mm Hg,
o ktery u dospélych hypertonika snizime lé¢bou TK, vede
k poklesu kardiovaskularnich ptihod o 2 %. Z uvedeného
vyplyva, Ze i maly pokles TK ma pro dospélé pacienty velky
prognosticky vyznam a snizuje riziko kardiovaskuldrnich
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ptihod i umrti. To pfedstavuje rovnéz argument pro pies-
ny zaznam zméfenych hodnot (napt. TK 122/74 mm Hg -
tedy bez zaokrouhlovani).

I v pediatrickych studiich bylo prokazano, ze snizeni TK
u hypertenznich déti vede ke sniZeni mortality a hyper-
tenznich nasledka u zivot ohrozujicich hypertenznich sta-
v, k redukci hypertrofie levé komory srde¢ni a mikroalbu-
minurie a ke zpomaleni progrese chronického onemocnéni
ledvin do nezvratného chronického selhdni ledvin vyza-
dujiciho 1é¢bu dialyzou a transplantaci. Lé¢ba hypertenze
tak m4 tedy podobné pozitivni efekty jako u dospélych, jen
je vyskyt hypertenze a kardiovaskularnich ptihod a tedy
ijejich redukce tudiz ekvivalentné mensi.

Cilem lé¢by hypertenze u déti je:

+ Normalizace vysky krevniho tlaku, tj. snizeni krevniho
tlaku do normalnich hodnot, tj. pod 95. (nebo 90.) per-
centil u déti bez chronického onemocnéni ledvin. U déti
s chronickym onemocnénim ledvin bez proteinurie je do-
porucovano snizeni TK pod 75. percentil a u déti s pro-
teinurickym chronickym onemocnénim ledvin dokonce
pod 50. percentil, protoze studie ESCAPE v roce 2009
prokézala, ze snizenim TK pod 50., respektive 75. per-
centil 1ze u déti s chronickym onemocnénim ledvin st4dii
2.-4. zpomalit progresi ledvinného onemocnéni do sta-
dia chronického selhaniledvin a tim oddalit i o nékolik let
nutnost zahdajeni lé¢by dialyzou nebo transplantaci (18).
Cilové hodnoty TK pro lé¢bu hypertenze u déti jsou shr-
nuty v Tabulce 15.

« Prevence vzniku nebo normalizace (regrese) jiz vzniklé-
ho hypertenzniho poskozeni cilovych organt (jako jsou
zejména hypertrofie levé komory srde¢ni, mikroalbumin-
urie nebo hypertenzni angiopatie sitnice) a tim sniZeni
kardiovaskuldrni morbidity a mortality spojené s hyper-
tenzi. U¢innou 1é¢bou hypertenze lze dosahnout regrese
hypertrofie levé komory nebo mikroalbuminurie u vétsi-
ny déti jiz po Sesti mésicich (19, 20).

Pokud se jednd o sekundarni hypertenze, snazime se vzdy
o0 lé¢bu kauzalni (napt. angioplastiku u stendzy rendlni ar-
terie, nefrektomie hypo- az afunké¢ni dysplastické ledviny,
odstranéni tumoru produkujiciho katecholaminy, aldoste-
ron, renin nebo hormony titné zlazy).

V ptipadé 1é¢by hypertenze primarni se zamétujeme kro-
mé normalizace krevniho tlaku i na ovlivnéni rizikovych
faktord, které maji vliv na vysi krevniho tlakuy, ale i na
celkovou kardiovaskularni morbiditu déti (nadvaha/obe-
zita, nedostatek pohybové aktivity a nespravné stravo-
vaci navyky - vysoky pfijem soli a kalorii, dyslipidémie,
kouteni).

Lécba hypertenze zahrnuje nefarmakologickou a farmako-
logickou lé¢bu.

1. Nefarmakologicka lécba

Nefarmakologicka 1é¢ba musi byt zahajena u vsech déti
s hypertenzi, tj. TK > 95. percentilem, a také u vech déti
s vysokym normélnim TK (prehypertenzi — zvy$enym TK,
tj. mezi 90.-95. percentilem).

V nefarmakologickych opattenich by se mélo pokracovat
i v dobé, kdy musi byt zahdjena farmakologicka lé¢ba, ne-
bot pozitivné ovliviiuji ostatni rizikové faktory (nadviha/
obezita, dyslipidemie). Nefarmakologicka lé¢ba zahrnuje:
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Tabulka 6: Percentily TK ziskané oscilometrickym mérenim
Vék (roky) 5;;:;““' Chlapci Divky
Percentil STK (mm Hg) Percentil DTK (mm Hg) Percentil STK (mm Hg) Percentil DTK (mm Hg)
90t 95t 90t 95t 90" 95t 90" 95t
3 5. 106 109 66 69 105 108 67 70
10. 106 109 67 69 105 108 67 70
25. 106 109 67 69 106 109 68 70
50. 107 110 67 70 106 109 68 71
75. 107 110 68 70 107 110 69 71
90. 107 m 68 71 108 m 69 71
95. 108 m 68 71 108 m 69 72
4 5. 106 109 67 69 105 108 68 70
10. 106 109 67 69 106 109 68 70
25. 106 110 67 70 106 109 68 71
50. 107 110 68 70 107 110 69 71
75. 107 110 68 71 108 m 69 71
90. 108 m 69 71 108 m 69 72
95. 108 m 69 71 109 112 69 72
5 5. 106 109 67 70 106 109 68 70
10. 106 109 67 70 106 109 68 71
25. 107 110 68 70 107 110 69 71
50. 107 110 68 71 108 m 69 71
75. 108 m 69 71 109 112 69 72
90. 108 112 69 71 109 113 70 72
95. 109 112 69 72 110 13 70 72
6 5. 107 110 68 70 107 110 69 71
10. 107 110 68 70 107 110 69 71
25. 108 m 68 71 108 m 69 71
50. 108 m 69 71 109 112 69 72
75. 109 112 69 72 110 113 70 72
90. 109 13 70 72 m 114 70 73
95. 110 113 70 72 m 14 70 73
7 5. 108 m 69 71 108 m 69 71
10. 108 m 69 71 109 112 69 72
25 109 112 69 71 109 113 70 72
50. 110 113 70 72 110 14 70 72
75. 110 13 70 72 112 15 70 73
90. m 114 70 73 112 116 71 73
95. m 14 71 73 113 116 71 73
8 5. 109 112 69 72 109 13 70 72
10. 109 113 70 72 110 113 70 72
25. 110 113 70 72 m 4 70 73
50. m n4 70 73 112 15 71 73
75. 112 115 71 73 113 116 71 73
90. 113 116 71 73 4 17 71 74
95. 113 116 71 74 115 118 72 74
9 5. m 14 70 73 m 14 70 73
10. m 14 70 73 112 15 71 73
25. 112 115 71 73 113 116 71 73
50. 113 116 71 74 14 17 71 74
75. 14 17 72 74 15 18 72 74
90. 114 118 72 74 116 120 72 75
95. 115 118 72 75 17 120 72 75
10 5. 112 15 71 74 13 116 71 74
10. 113 116 71 74 14 17 72 74
25. 114 17 72 74 115 118 72 74
50. 15 18 72 75 116 119 72 75
75. 116 119 73 75 17 121 73 75
90. 17 120 73 75 118 122 73 75
95 17 121 73 76 119 123 73 76
15 —
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Tabulka 6 (pokracovani): Percentily TK ziskané oscilometrickym mérenim
Vék (roky) :;;f;“t" Chlapci Divky
Percentil STK (mm Hg) Percentil DTK (mm Hg) Percentil STK (mm Hg) Percentil DTK (mm Hg)
oot 95t oot 95t oot 95t oot 95t
1 5. 114 17 72 75 115 119 72 74
10. 115 118 73 75 116 119 72 75
25. 116 119 73 75 n7z 120 73 75
50. 17 120 73 76 118 122 73 75
75. 118 122 74 76 120 123 73 76
90. 19 123 74 77 121 124 74 76
95. 120 123 74 77 121 125 74 76
12 5. 17 120 74 76 118 121 73 75
10. 17 121 74 76 118 122 73 76
25. 119 122 74 77 119 123 74 76
50. 120 123 75 77 121 124 74 76
75. 121 125 75 77 122 125 74 77
90. 123 126 75 78 123 126 75 77
95. 123 127 76 77 123 127 75 77
13 5. 120 123 75 77 120 123 74 76
10. 121 124 75 78 120 124 74 77
25. 122 126 75 78 121 125 75 77
50. 124 127 76 78 122 126 75 77
75. 125 129 76 79 123 127 75 78
90. 127 130 76 79 124 128 76 78
95. 127 131 77 79 125 128 76 78
14 5. 124 128 76 79 121 125 75 78
10. 125 128 76 79 122 125 75 78
25. 126 130 77 79 122 126 76 78
50. 128 132 77 80 123 127 76 79
75. 129 133 78 80 124 128 77 79
90. 131 135 78 81 125 129 77 79
95. 131 135 78 81 126 129 77 80
15 5. 128 132 78 80 122 126 76 79
10. 128 132 78 80 123 126 77 79
25. 130 134 78 81 123 127 77 79
50. 131 135 79 81 124 128 77 80
75. 133 137 79 82 125 129 78 80
90. 134 138 79 82 126 129 78 81
95. 135 139 80 82 126 130 78 81
16 5. 131 135 79 82 124 127 78 80
10. 132 136 79 82 124 127 78 80
25. 133 137 80 82 124 128 78 81
50. 134 139 80 83 125 129 79 81
75. 136 140 80 83 126 129 79 81
90. 137 142 81 84 126 130 79 82
95. 138 142 81 84 127 130 79 82
17 5. 134 138 80 83 125 128 79 81
10. 135 139 81 83 125 129 79 82
25. 136 141 81 84 125 129 79 82
50. 137 142 81 84 126 129 80 82
75. 139 144 82 85 126 130 80 83
90. 140 145 82 85 127 130 81 83
95. 141 146 82 85 127 131 81 83

1) redukci nadvéhy/obezity nebo prevenci jejich vzniku,
2) redukci nadmérného ptijmu soli (sodiku) ve stravé,
3) dostatek pravidelné fyzické aktivity.

1.1 SniZeni nadvdhy

Télesna viha koreluje pozitivné s hodnotami TK a je jed-
nim z hlavnich determinantd hypertenze u déti. Tésnou
korelaci s TK vykazuje zejména abdomindlni obezita vyja-
drend obvodem pasu. Déti/adolescenti s nadvahou/obezi-
tou maji vyznamné vy$si TK nez jedinci s normalnim BMI,

tedy i vyssi vyskyt hypertenze. Redukci nadvahy je mozné
docilit poklesu systolického i diastolického TK u dospélych
i déti s hypertenzi (21). Kazdy kilogram redukce vahy vede
ke snizeni TK o cca 2 mm Hg (22). Cilem lé¢by je dosdhnout
BMI odpovidajiciho véku (nejméné pod 85. percentil).

1.2 Snizeni nadmérného p¥ijmu soli ve stravé

V naprosté véts$iné civilizovanych zemi dospéli i déti kon-
zumuji 2-3x vice soli nez je doporuceno. Vét$ina studii
prokézala ptiznivy u¢inek redukce nadmérného p#ijmu soli
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Tabulka 7: Indikace ambulantniho 24hod. monitorovani krevniho tlaku (ABPM) u déti

Diagnostické

Potvrzeni skute¢né hypertenze pred zahdjenim antihypertenzni farmakologické 1é¢by, resp. vylouceni,hypertenze” bilého plasté
Déti s chronickym onemocnénim ledvin

Déti s diabetem mellitem 1.i 2. typu

Déti po transplantaci ledviny, jater nebo srdce

Diagnostika maskované hypertenze

Hypertenzni reakce pfi zatéZzovém testu

Diskrepance mezi klinickym a domacim TK

Lécebné

Refrakterni hypertenze
Zhodnoceni |é¢ebné kontroly TK u déti s hypertenznim poskozenim cilovych organt
Symptomy hypotenze pfi |é¢bé

Védecko-vyzkumné ucely
Autonomni dysfunkce
Podezfeni na katecholaminy produkujici tumory

Tabulka 8: 95. percentil pro systolicky a diastolicky TK pfi ambulantnim 24hod. monitorovani TK (ABPM) u déti dle ESH 2016 (Lurbe et al. 2016)
Télesna vyska . b o q R i
Denni TK (mm Hg) Noc¢ni TK (mm Hg) Denni TK (mm Hg) Noc¢ni TK (mm Hg)

120 cm 125/82 106/63 120/82 106/65
125cm 125/82 108/63 121/82 107/66
130 cm 126/82 110/64 122/82 108/66
135cm 126/82 111/65 123/82 109/66
140 cm 126/82 113/65 124/82 110/66
145 cm 127/81 114/66 125/82 112/66
150 cm 128/81 116/66 127/82 113/66
155 cm 130/81 117/66 128/82 114/66
160 cm 133/81 118/66 129/82 114/66
165 cm 135/82 119/66 130/82 114/66
170 cm 135/82 121/66 131/82 115/71
175 cm 135/83 122/66 131/82 115/66
180 cm 135/83 124/66 n.d. n.d.

185 cm 135/84 125/66 n.d. n.d.

Tabulka 9: Percentily pro doméci méreni TK (dle Lurbe et al.: ESH Guidelines 2016)
Chlapci Divky
Télesna vyika 50. percentil 95. percentil 50. percentil 95. percentil
(mm Hg) (mm Hg) (mm Hg) (mm Hg)
STK/DTK STK/DTK STK/DTK STK/DTK
120-129 cm 105/64 119/76 101/64 119/74
130-139cm 108/64 121/77 103/64 120/76
140-149 cm 110/65 125/77 105/65 122/77
150-159 cm 112/65 126/78 108/66 123/77
160-169 cm 115/65 128/78 110/66 124/78
170-179 cm 117/66 132/78 112/66 125/79
180-189 cm 121/67 134/79 114/67 128/80
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na pokles TK, pticemz nebyly prokdzany zadné nezadouci
u¢inky mirného omezeni soli. Nejnovéjsi doporuceni dopo-
ru¢uji omezit pfijem sodiku na 1,2 g/den (tj. 3 g soli/den),
tj. 50 mmol/den u déti 4-8letych a na 1,5 g/den (tj. 3,7 g
soli/den), tj. 62 mmol/den u déti stargich 8 let. U dospé-
lych je doporu¢ovano snizit ptijem soli pod 100 mmol so-
diku/den (tj. 6 g soli/den). S ohledem na to, Ze vétsinu soli
(az 80 %) ptijmeme ve formé jiz pfipravenych pokrm, je
tfeba se zamétit zejména na omezeni konzumace jiz hoto-
vych potravin s vysokym obsahem soli (napt. $unka, syry,
bramborové lupinky, slané ty¢inky, mandle, jidla typu fast
food, uzeniny, konzervované potraviny, kotfeni, polévky
v pragku). P¥ijem soli lze orienta¢né posoudit podle denni-
ho odpadu sodiku v mo¢i sbirané za 24 hodin (mmol/den).

1.3 Zvysend pohybovd aktivita

Zvyseni pohybové aktivity a tim fyzické zdatnosti korelu-
je neptimo umérné s hodnotami krevniho tlaku u dospélé
i détské populace (23). Zlep$enim fyzické zdatnosti tedy
dochézi k poklesu TK (24, 25). Doporucuji se aktivity dyna-
mického charakteru (rychla chtze, béh, jizda na kole, plava-
ni), alespori 3x tydné 45 minut.

2. Farmakologicka lécba

Farmakologicka 1é¢ba musi byt zahajena hned u vsech dét-
skych hypertonikt se symptomatickou hypertenzi, sekun-
dérni hypertenzi, hypertenzi provizenou jiz postiZenim
cilovych organt, diabetem 1. i 2. typu a jakoukoliv hyper-
tenzi pretrvavajici i pres nefarmakologickou lé¢bu (cca
1 rok). Farmakologicka 1é¢bé muzZe byt zahdjena i u déti
s vysokym normalnim TK, které vykazuji jiz hypertenzni
poskozeni cilovych organt. Souhrn indikaci k farmakolo-
gické 1é¢bé u déti je uveden v Tabulce 16.

Tabulka 10: Nejcastéjsi ptic¢iny hypertenze v jednotlivych vékovych
skupinach déti

Vékova skupina ditéte

Nejcastéjsi priciny hypertenze

tromboza rendlni arterie
nebo vény

Novorozenci a kojenci — — -
kongenitalni onemocnéni ledvin

koarktace aorty

renoparenchymatézni

Predskolni déti (1-6 let) renovaskuldrni

koarktace aorty

renoparenchymatézni

Mladsi skolni déti (6-10 .
renovaskularni

let)
primarni
primarni

Starsi Skolni déti .
renoparenchymatozni

a adolescenti (10-18 let)

Iéky indukovana

Souhrn rozhodovaciho postupu p#i indikaci farmakologic-
ké a nefarmakologické 1é¢by HT je uveden na Obr. 3.
U déti je v sou¢asné dobé mozné v prvotni lé¢bé hypertenze
pouzit 5 skupin antihypertenziv:
« diuretika,
« betablokatory,
« inhibitory angiotenzin-konvertujictho enzymu
(ACE inhibitory),
« blokatory kalciovych kanalq,
« blokatory angiotenzinového receptoru
(tzv. sartany nebo ARB).

a zjistit zavaznost hypertenze

1. Potvrdit trvalé zvyseni TK = perzistentni hypertenzi (3x pfilezitostny TK, event. ABPM)

TK
vysoky normalni hypertenze hypertenze
TK 1. stupné 2.stupné

2. Odhalit nebo vyloucit sekundarni formy hypertenze
(@anamnéza, fyzikalni vysetfeni, laboratorni a pfistrojova vysetieni)

3. Zjistit hypertenzni postizeni cilovych organ(
(ECHO, mikroalbuminurie, event. o¢ni pozadi)

4. Hledat ostatni rizikové faktory kardiovaskuldrnich onemocnéni
(anamnéza, fyzikdalni a laboratorni vysetieni)

Obr. 3: Algoritmus vySetfovaciho postupu u ditéte s namérenym zvysenym TK
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Tabulka 11: Bazalni vySetfeni u ditéte s hypertenzi (vySetfeni
1. stupné) musi byt provedena u viech déti s hypertenzi
bez ohledu na vék ditéte a zadvaznost hypertenze

Moc¢ chemicky a mocovy sediment

Mikroalbuminurie

Krevni obraz
Elektrolyty v séru, urea, kreatinin, kyselina mocova

Triglyceridy, celkovy cholesterol, LDL-cholesterol,
HDL-cholesterol

Glykémie

Zobrazovaci metody

Ultrazvuk ledvin

Echokardiografie

Tabulka 12: Dodatec¢na laboratorni vysetfeni (2. stupné) u déti, u nichz
je podezfeni na urcitou formu sekundérni hypertenze

Metanefriny a katecholaminy (event. v plazmé)
Kortizol

Steroidni profil

Renin/plazmaticka reninovad aktivita a aldosteron
Kortizol

TSH, T4

Steroidni profil

DNA analyza genl zpUsobujicich monogenni formy
hypertenze

Zobrazovaci metody

Doppler rendlnich arterii, event. CT-angiografie
nebo MR-angio., DSA

Mik¢ni cystouretrografie
DMSA-scintigrafie

MIBG-scintigrafie
DSA - digitdini subtrakcni angiografie

Tabulka 13: Anamnestické Udaje pfi vysetfovani ditéte s hypertenzi

Rodinna anamnéza

hypertenze, kardiovaskularni onemocnéni (infarkt myokardu,
cévnim mozkova pfihoda, srde¢ni selhani), DM, dyslipidémie,
dédi¢nd onemocnéni ledvin

Osobni anamnéza

perinatalni anamnéza (termin porodu, porodni vaha,
oligohydramnion, asfyxie, katetrizace pupku, ...)

prodélana onemocnéni (hypertenze v minulosti, infekce
mocovych cest, onemocnéni ledvin, urologické onemocnéni,
kardialni, endkrinni onemocnéni, ...)

‘

Nynéjsi onemocnéni

symptomy svéd¢ici pro sekundérni hypertenzi (dyzurie, zizer/
polyurie, no¢ni piti a moceni, hematurie, edémy, vahovy
ubytek)

symptomy svédcici pro hypertenzni poskozeni cilovych
organt (bolesti hlavy, epistaxe, vertigo, zhorseni zrakuy, ...)

poruchy spanku (chrapani, apnoické pauzy, resp. sleep-apnea
syndrom, denni somnolence)

kardiovaskularni rizikové faktory (nedostatek fyzickych aktivit,
nespravné stravovaci navyky, koureni, alkohol)

Farmakologickd anamnéza (napf. kortikosteroidy, cyklosporin,
takrolimus, antidepresiva, hormonalni antikoncepce, drogy)

Tabulka 14: Fyzikalni vysetreni u ditéte s hypertenzi

Vyska, hmotnost, BMI — v3e také v percentilech
(nadvaha?, obezita?)

Zevni znamky syndromd a jinych onemocnéni souvisejicich

s hypertenzi (neurofibromatdza, von Hippel Lindau syndrom,
mnohocetna endokrinni neoplazie, Turnerlv syndrom,
Williams-Beuren syndrom, Marfandv syndrom, Cushing(v
syndrom, hyperthyroidism, lupus, kongenitélni adrendini
hyperplazie, ...)

Kardiovaskularni systém (puls a TK na rukach a nohéch,
Selesty - srdce, bficho, tfisla, ...)

Bficho (organomegalie — Wilmsudv tumor, neuroblastom,
pheochromocytom, cystickd onemocnéni ledvin,
hepatosplenomegalie, ...)

Neurologické vysetieni (o¢ni pozadi — hypertenzni zmény,
hamartomy, paréza facialniho nervu, znamky cévni mozkové
prihody)

Tabulka 15: Cilové hodnoty TK pro lé¢bu hypertenze u déti a dorostu

Forma hypertenze

Primarni hypertenze

Cilovy systolicky/diastolicky tlak

< 95. percentil (zvazit < 90. percentil)

Renoparenchymatézni hypertenze u déti
s chronickym onemocnénim ledvin bez proteinurie

< 75. percentil

Renoparenchymatézni hypertenze u déti
s chronickym onemocnénim ledvin s proteinurii

< 50. percentil

Diabetes 1. a 2. typu u déti a adolescentl bez proteinurie

< 75. percentil

Diabetes 1. a 2. typu u déti a adolescentl s proteinurii

< 50. percentil
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Vybér léku pro dité s hypertenzi

Lékem prvni volby u déti s chronickym onemocnénim
ledvin (renoparenchymatézni hypertenze) jsou ACE inhi-
bitory nebo blokatory angiotenzinového receptoru (ARB
neboli sartany), nebot tato skupina antihypertenziv ma
kromé svého antihypertenzniho uéinku i uéinky antipro-
teinurické a renoprotektivni (zpomaluji progresi chronické
rendlni insuficience). ACE inhibitory pfedstavuji také 1ék
prvni volby u pacientt s diabetem, nebot sniZuji kromé TK
i mikroalbuminurii a proteinurii.

U détskych pacienti s primarni hypertenzi neexistuji zddné
srovnavaci studie mezi riznymi skupinami lék, neni tedy
prokazano, ze by jedna skupina lékt byla lepsi nez jina. Vy-
bér 1éku pro inicidlnilé¢bu je tedy empiricky a ponechava se
na ogetfujicim léka¥i - je mozné pouzit antihypertenzivum
z kterékoliv z péti povolenych skupin s ptihlédnutim k raz-
nym nezadoucim G¢inkam a kontraindikacim jednotlivych
skupin 1ékt (Tabulka 17).

K dosazeni cilovych hodnot TK (Tabulka 17) je &asto nutné
pouzit vice nez jeden antihypertenzni lék (kombinovana
lé¢ba) (26, 27). K nejéastéji pouzivanym kombinacim v pe-
diatrii patfi ACE inhibitory s diuretiky nebo kalciovymi
blokatory u déti s renoparenchymatézni hypertenzi.

Strategie lécby

Z pohledu strategie 1é¢by se dfive preferoval tzv. krokovy
- stupfiovity postup, kdy zahajujeme nizkou davkou jedno-
ho léku, poté davku zvysujeme az do maximalni ddvky a az
poté ptiddvame druhy 1€k, eventudlné treti (28).

V poslednim desetileti se ¢asto pouziva jina, tzv. kom-
bina¢ni strategie 1é¢by, kdy v ptipadé nedostate¢ného

u¢inku nizké davky prvniho léku, pfidaviame druhy lék jiz
v druhém kroku. Tato strategie kombinované lé¢by jiz od
druhého kroku mé vyhodu v moznosti vyuZiti raznych
mechanismt raznych druht 1éka, p¥i¢emz pti kombinaci
lékt v nizkych davkach je i nizky vyskyt nezadoucich ucin-
k. Soucasna doporuceni pro lé¢bu dospélych hypertonika
povoluji dokonce jiz pti zahdjeni 1é¢by uzit dvojkombinaci
antihypertenziv, idedlné ve fixni kombinaci v jedné tableté.

Ptehled zadkladnich skupin antihypertenziv a jejich hlav-
nich indikaci, kontraindikaci a neZadoucich G¢inka uvadi
Tabulka 17.

Prehled zastupcl jednotlivych skupin antihypertenziv
shrnuje Tabulka 18.

Specifické formy hypertenze

Rezistentni hypertenze

Rezistentni hypertenze je definovana jako hypertenze, kte-

ra pretrvava i pies nefarmakologickou a farmakologickou

lé¢bu nejméné tremi antihypertenzivy vcetné diuretika,
ktera jsou podavéana v adekvatnich davkach. P¥i¢inami re-
zistentni hypertenze, pokud je verifikovana pomoci ABPM

(,hypertenze® bilého plasté muze byt jednou z p¥itin ne-

pravé — faledné rezistentni hypertenze), jsou nejéastéji:

« sekundarni hypertenze,

« non-compliance s 1é¢bou,

. pretrvavajici hyperhydratace pacienta (nedostate¢na di-
uretickd 1écba, vysoky pfijem soli, progresivni chronicka
rendlni insuficience, nedostate¢nd , suchd“ vdha dialyzo-
vaného ditéte),

TK

vysoky normalni
TK

A) Nefarmakologicka Ié¢ba

B) Farmakologicka lé¢ba

hypertenze

/

symptomaticka hypertenze a/nebo
sekundarni hypertenze a/nebo
postizeni cilovych organt

NE ANO

Preddani na pracovisté
specializujici se na
détskou hypertenzi

Kauzalni lé¢ba
|é¢ba zakladniho
onemocnéni
u sekundarni
hypertenze

Obr. 4: Algoritmus lé¢ebného postupu u ditéte s hypertenzi
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« vahovy prirtstek, nadviha, obezita, cidlniho nervu, poruchy vizu), o¢ni (poruchy vizu aZ slepo-

« pokracujici uzivani léka zvysujicich TK, ta), kardiovaskularni (srde¢ni selhani, edém plic) a renélni

« tézky syndrom sleep-apnoe. (akutni poskozeni ledvin, hematurie, proteinurie) projevy,

Diagnosticky je nutné tyto p¥i¢iny vyloutit nebo prokdzat,  Proto se ma pfi posuzovani zavaznosti stavu piihlizet u in-

aby mobhla byt rezistentni hypertenze i¢inné lé¢ena. dividudlniho pacienta mnohem vice na klinicky stav ditéte
nez na hodnoty TK.

Hypertenzni krize Vysetteni ditéte s hypertenzni krizi zahrnuji zakladni vy-

Hypertenzni krize (ndhly zavazny vzestup TK) je u déti re-  Setfeni renalni, kardidlni a neurologické (odbéry moce,
lativné vzacny stav, avdak pokud zlstane nelé¢ena, mize krve, ECHO, SONO ledvin, vzdy také o¢ni pozadi, event.
ohroZzovat Zivot ditéte nebo vést k ireverzibilnim zménam

zivotné ditlezitych organti (srdce, CNS, ledviny) (29). Hy- | Tabulka 16: Indikace farmakologické Ié¢by hypertenze u déti
pertenzni krize je u adolescent definovina jako u dospé-
lych (TK > 180/120 mm Hg), u déti neni hypertenzni krize
jednotné definovana, povazuje se za ni TK presahujici o cca
20 % 99. percentil nebo o cca 30 mm Hg 95. percentil. sekundarni hypertenze (déti s chronickym
Klinické ptiznaky hypertenzni krize se mohou lisit od vel- | gnemocnénim ledvin atd.)

mi lehkych symptomt (hypertenzni urgence) az po tézké,
resp. zivot ohrozujici stavy se selhdvanim Zivotné dulezi-
tych organti (hypertenzni emergence) a to i pres podobné | déti's hypertenznim postizenim cilovych organt
hodnoty TK. Nej¢astéjsimi ptiznaky hypertenzni krize jsou (v¢. détf s vysokym normalnim TK)
neurologické (kiece, poruchy védomi, PRES - posterior re- | Pokud nelze delsi dobu (cca 1 rok) dosahnout
versible encephalopahty syndrome, bolesti hlavy, paréza fa- | "0'malniho TK nefarmakologickou lécbou

Farmakologickou lécbu je nutné zahajit vzdy u:

symptomatické hypertenze

déti s diabetem mellitem 1. a 2. typu

Tabulka 17: Prehled zédkladnich skupin antihypertenziv

Skupina léku Hlavni indikace Kontraindikace Nezadouci ucinky

- renoparenchymatézni HT
zejména s proteinurif

- renovaskuldrni hypertenze (jen

ACE-inhibitory unilateralni a hemodynamicky - bilalte:ra'lnl’ stenéza, rena’ln’l’ | - suchy drazdivy kasel
a blokatory nevyznamna) artérie nebo stenéza rendlni o
angiotenzinového o _ artérie solitarni ledviny - hyperkalémie

- diabeticka nefropatie L . - .
receptoru - hyperkalémie - funkéni akutni selhani ledvin

- hypertrofie levé komory nebo
srdec¢ni selhani

-vysokoreninova primarni

- bronchokonstrikce

- hyperkineticka forma primarni - bradykardie
hypertenze - astma bronchialni o, .
g ova o - snizeni fyzické vykonnosti
- vysokoreninova forma primarni it [
Betablokatory hypertenze RIEShRoRCE s - poruchy sexuélnich funkci
5 - jedinci s vysokou fyzickou RS
- hyperthyredza aktivitou - dyslipidémie
- feochromocytom - hypoglykémie
- chladné koncetiny
- flush - zrudnuti
- volumova hypertenze, zejména - periferni edémy, zejm. kolem
v kombinaci s diuretiky . VTN kotnikd
Kalciové blokétory - zndmky srde¢ni ischémie
- renoparenchymatézni hypertenze | (krdtkodobé preparaty) - bolesti hlavy
- nizkoreninova primarni - excesivni hypotenze
-tachykardie
- hypokalémie (thiazidov4, klickova
- hypertenze citliva na sdl diuretika)
o -volumova hypertenze - volumova deplece - hyperkalémie (antagonisté
Diuretika . aldosteronu)
- hyperaldosteronismus - hypokalémie .
(antagonisté aldosteronu) - hyperglykémie

- hyperurikémie
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Tabulka 18: Prehled zastupctl jednotlivych skupin antihypertenziv (s Iéky oznacenymi * jsou zkusenosti z publikovanych klinickych studii u déti)

Skupina léku Podskupina Doporuéena davka Poéet dennich
a genericky nazev léku mg/'kg/den, pc:kud davek
neni uvedeno jinak)
ACE-inhibitory l. generace
Captopril* 0,5-2 ‘ 3%
Il. generace
Enalapril* 0,1-0,6 ‘ 2%
I1l. generace
Ramipril* 1,5-6 (mg/mz/den) X
Lisinopril 0,1-0,6 X
Trandolapril 1-4 (mg/den) 1x
Fosinopril 0,1-0,6
Blokatory angiotenzinového Losartan* 0,7-1,4 1x
receptoru (ARB, ,sartany”) Irbesartan* 6-12 let: 75-150 mg/den 1
> 13 let: 150-300 mg/den
Valsartan 0,4-2 1X
Candesartan* 0,16-0,5 1%
Beta-blokatory A) neselektivni bez ISA
Metipranol 0,5-1 2-3%x
Propranolol* 0,5-4 2-3%
B) neselektivni s ISA
Pindolol 2,5-10 (mg/den) 2%
C) selektivni bez ISA
Atenolol 0,5-2 1X
Metoprolol* 0,5-2 2x
Betaxolol 5-20 (mg/den) 1x
D) selektivni s ISA
Acebutolol 200-800 (mg/den) 1X
Celiprolol 100-400 (mg/den) 1%
Kalciové blokatory l. generace
Nifedipin* 0,25-1 3%
Il. generace
Nifedipin SR, GITS 0,5-3 1-2x
Amlodipin* 0,1-0,3 1x
Nitrendipin* 1-2 1%
Felodipin* 0,5-1 1%
Isradipin*® 0,5-1 1x
Diuretika A) thiazidova
Hydrochlorothiazid* 0,5-1 ‘ 1-2x
B) klickova
Furosemid 0,5-2 ‘ 1-2x
C) antagonisté aldosteronu
Spironolakton 1-3 1-2x
Amilorid 0,4-0,6 X
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i zobrazeni CNS pomoci CT ¢ MRI) k uréeni rozsahu hy-
pertenzniho poskozeni cilovych organt a patomechanismu
hypertenze.

Hlavnim cilem 1é¢by hypertenzni krize je prevence nebo
jiz 1é¢ba Zivot ohrozujicich komplikaci hypertenzni krize,
resp. hypertenznich dysfunkci cilovych organt v¢. neuro-
logickych, o¢nich, rendlni a kardialnich. Lé¢ebna strategie
musi byt cilena na okam?Zité snizeni TK ke sniZeni hyper-
tenzniho pogkozeni cilovych organi, avsak snizeni TK ne-
smi byt prili§ rychlé, aby nezpisobilo hypoperfuzi Zivotné
dalezitych organt (zejm. mozkova ptihoda, srdeé¢ni selha-
ni, ztrata zraku) p#i ptilis rychlé redukei TK. Prilis agresivni
pertenzni krize samotnd. Krevni tlak proto nema byt v prv-
nich 6 hodinach (1/4 dne) sniZen o vice nez 1/4 vypoctené
celkové redukce TK (tzv. princip dvou ¢tvrtin). Intravendz-
ni kontinudlni infuze jsou jednoznac¢né preferoviny pred
intravenoznimi bolusy z davodu lepsi titrace davky a tedy
niz$iho rizika ptilis rychlého poklesu TK a s nim spojeného
iatrogenniho poskozeni organu (viz vyse). V ptipadé nepti-
méfeného poklesu TK je nutné okam?Zité zastaveni infuze
antihypertenziva a rychlé podani rychlé infuze krystaloidd,
aby se zabranilo hypoperfuzi zivotné dulezitych organa.
P¥{mé vazodilatatory (nitroprusid, nitroglycerin, diazoxid,
minoxidil), alfa- a betablokatory, diuretika a ACE-inhibi-
tory jsou nejéastéji pouzivand antihypertenziva pro lé¢bu
hypertenzni krize u déti. Jednotlivé 1éky a davkovani pro
lé¢bu hypertenzni krize jsou uvedeny v Tabulce 19.

U dialyzovanych oligo-anurickych pacientt, u kterych je
nejéastéjsi pri¢inou hypertenzni krize volumova hyperten-
ze pfi pfevodnéni, je nutné v 1é¢bé zvazit akutni dialyzu
s ultrafiltraci nadmérné intravaskularni tekutiny.

Neonatailni hypertenze
Specifickou vékovou skupinou jsou novorozenci, u kterych
existuje mnoho specifik, mezi které patii zejména velice

rychle se fyziologicky ménici TK, specické nejéastéjsi pti-
¢iny hypertenze nebo specifické metody méreni TK. Preva-
lence hypertenze v novorozeneckém véku je nizsi nez v dét-
ském véku a ¢ini kolem 0,2 % (30).

Zlatym stardardem pro méteni TK u novorozenci je in-
vazivni intra-arteridlni méfeni, které se viak samoziejmé
pouZivd pouze na novorozeneckych JIP. Z neinvazivnich
metod méfeni TK je, na rozdil od od détského véku, dopo-
ru¢ovanym méfenim oscilometrické méfeni.

Za hypertenzi se u novorozenct povazuje také TK > 95. per-
centil. Percentilové grafy museji brat, na rozdil od starsich
déti, v potaz gesta¢ni vék a porodni vahu (pohlavi a télesné
vyska/délka naproti tomu u novorozencii nerozhoduje), napt.
95. percentil pro 2 tydny starého novorozence gesta¢niho sté-
ti 40. tydna ¢ini 98/65 mm Hg, pro nedonoseného novoro-
zence gesta¢niho stafi 28 tydni pak jiz jen 75/50 mm Hg.
Nejcastéjsi priciny hypertenze u novorozenca (viz Tabulka 10)
jsou renovaskuldrni (trombembolismus, stenoza renal-
ni arterie izolovanad nebo s rdmci mid-aortic syndromu,
tromboza rendlni Zily nebo arterie), renoparenchymatdéz-
ni (zejm. AR-polycystické onemocnéni ledvin, obstrukéni
nebo refluxové uropatie, hemolyticko-uremicky syndrom),
kardialni (koarktace hrudni aorty), polékové (kortikoidy,
theofyliny, adrenergni latky, intoxikace vit. D) a pulmonal-
ni (bronchopulmonaélni dysplazie), méné ¢asto endokrinni,
neurogenni nebo onkologické. V novorozeneckém véku se
nevyskytuje primarni — esencidlni hypertenze, je tedy nut-
Diagnosticky je u hypertenznich novorozenct nutné kro-
mé bazalnich vySetfeni (viz Tabulka 11) provést i Doppler
rendlnich arterii, event. i b#i$ni aorty, UZ mozku nebo
dalsi dodate¢na vysetteni (viz Tabulka 12) ke zjisténi p¥i-
¢iny hypertenze a rozsahu event. hypertenzniho posko-
zeni orgdnu. Vzdy je nutné odebrat také farmakologickou
anamnézu, nebot mnoho pti¢in neonatalni hypertenze tkvi
v podéavanych lécich (viz vyse).

Tabulka 19: Prehled antihypertenznich 1€kl pro [é¢bu hypertenzni krize

Skupina léku
(kontraindikace)

Genericky nazev

Zpusob podani

Doporucena davka

(mg/kg/davka, pokud neni  Rychlost nastupu

uvedeno jinak)
ACE-inhibitory 15-2
(susp. bilateralni Captopril p.o. ! o 10-20 min
] . . . 0,01-0,1 u novorozencu .
stendza renalni Enalapril i.v. bolus 15 min
- o 0,005-0,01
arterie, hyperkalémie)
Minoxidil p.o. 0,1-0,2 5-10 min
Diazoxid i.v. bolus 0,2-0,6 5-20 min
Pfimé vazodilatarory | Hydralazin i.v. bolus 1-3,a5-15min Minuty
Nitroglycerin i.v. infuze 0,1-0,2 pg/kg/min 1-2 min
Nitroprusid i.v. infuze 0,5-8 pg/kg/min Sekundy
Betablokatory Esmolol i.v.infuze 0,1-0,5 mg/kg/hod Sekundy
Alfa- a beta-blokatory | Labetalol i.v. infuze 0,25-3 mg/kg/hod 5-10 min
Periferni alfa-blokator Uvodni davka
a centralni agonista Urapidil i.v.infuze 0,4-4 mg/kg/hod 1-5 min
5-HT-IA receptor( Udrzovaci davka 0,2-2
Nifedipin p.o. 0,25 20-30 min
Kalciové blokatory Isradipin p.o. 0,05-0,1 60 min
Nicardipin i.v. infuze 1-3 pg/kg/min Minuty
Diuretika Furosemid i.v. bolus 0,5-5 Minuty
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Tabulka 20: Prehled antihypertenznich léki pro Ié¢bu novorozenecké hypertenze

Doporucena davka

Lékova skupina Genericky nazev Zplsob podani (mg/kg/davka, pokud neni  Poznamky
uvedeno jinak)
Reninova aktivita
novorozenct je vysoka,
S . ~ proto je davka vyrazné nizsi
ACE-inhibitory Captopril p.o. 0,01-0,05 nebo u déti. Prvni davka
muze zpUsobit ne¢ekané
rychly pokles TK.
PYimé vazodilataror Hydralazin i.v.infuze Uvodni davka 0,2 mg/kg/min | Cave: retence tekutin,
y Nitroprusid i.v. infuze 0,25-2 pg/kg/min tachykardie
Uvodni davka 0,05 mg/kg/min
: . Esmolol i.v.infuze Maximalni 1 mg/kg/min
Beta-blokatory Propranolol* p.o. 0,25-1
Max. 8 mg/kg/den, 3-4x d.
iv. bolus 0,2-1 Kontraindikovan u srde¢niho
Alfa- a beta-blokétory | Labetalol + : (') 0,5-1,5 selhavani nebo bradykardie
po. Max. 10 mg/kg/den Ne u déti s BPD
- Uvodni davka 0,5-1 pg/kg
glefg-t;alcr:rlqisté Clonidin p.o. Udrzovaci davka Cave: sedace
9 5-10 pg/kg/den
Isradipin p.o. 0,05-0,15
Kalciové blokatory Nicardipin i.v. infuze 0,5-4 pg/kg/min Cave: reflexni tachykardie
Amlodipin p.o. 0,1-0,4
Furosemid i.v. bolus 5-2 Cave hvpokalémie
Diuretika Hydrochlorothiazid | p.o. 1-4 mg/kg/den yp P
: Cave hyperkalémie
Spironolakton p.o. 0,5-1

* Preparat Hemangiol je dostupny v CR pouze pro lé¢bu hemangiom(i, propranolol vak Ize pfipravit jako magistraliter

Léc¢ba novozorenecké hypertenze musi byt vzdy kauzalni
(odstranéni vyvolavajici pf#i¢iny), nebot je vzdy sekundar-
ni (napt. koarktace aorty, stenoza rendlni arterie, steroidni
hypertenze). Pokud neni mozné kauzélni 1é¢ba, nebo do
doby nez je mozna ¢inna kauzalnilé¢ba, je nutné podévani
antihypertenziv (Tabulka 20).

Prognoza hypertenze

alécbé. Déti s primarni hypertenzi, méné zavaznou a dobte
lé¢enou maji lepsi prognézu (méné hypertenzniho posti-
zeni cilovych organt i umrti). Rizikovou skupinou je také
populace déti s vysokym normélnim TK - prehypertenzi,
nebot az 15 % adolescentl s prehypertenzi ma jiz po dvou
letech hypertenzi, tato data jasné ukazuji, Ze prehypertenze
u déti je spojena ¢asto se vznikem hypertenze v pozdéjsim
véku. Tito jedinci mohou profitovat z ¢asné intervence —
zejména z nefarmakologickych opatfeni, kterd mohou vést
k normalizaci vysokého normalniho TK a zabranéni vzniku
hypertenze v pozdéjsim véku (31).

Lécba hypertenze jednozna¢né snizuje kardiovaskularni a re-
nalni morbiditu déti s primérni a renalni hypertenzi (nap#.
regrese hypertenzni hypertrofie levé komory srde¢ni nebo
mikroalbuminurie) a zpomaluje také rychlost progrese chro-
nické renalni insuficience u déti s chronickym onemocnénim
ledvin, éimZ je mozné oddalit (nebo i zabranit) vznik chro-
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nického selhani ledvin s nutnosti 1é¢by dialyzou a transplan-
taci. Lé¢bou hypertenze se proto mize vyrazné zlepsit dlou-
hodoba zivotni prognoéza jak dospélych, tak i déti.

Prognéza tzv. hypertenze bilého plasté neni dosud zcela
objasnéna, nékteré studie ukazuji, Ze tito jedinci mohou
za nékolik let vyvinout skute¢nou hypertenzi nebo Ze maji
vy$si kardiovaskularni morbiditu v budoucnu.

Maskovan4 hypertenze je u déti a adolescentl povazovana
za prokazany rizikovy faktor kardiovaskuldrnich komplika-
ci v détském i dospélém véku a ma tedy prognézu srovna-
telnou s hypertenzi.

Dispenzarizace déti s hypertenzi

Déti a dospivajici s primarni hypertenzi bez komplikaci
(zejména bez hypertenzniho poskozeni srdce nebo ledvin)
mohou byt sledovani u praktického lékate pro déti a dorost
(PLDD), a to v intervalu 6-12 mésici. V ptipadé, Ze se u di-
téte jedna o komplikovanou primarni hypertenzi, je vhod-
né, aby takové ditéte sledoval v odborné ambulanci détsky
kardiolog nebo nefrolog, a to v intervalech 3-6 mésict.

U déti s rendlni, kardidlni nebo endokrinni hypertenzi musi
byt détsky pacient sledovan u détského nefrologa, kardio-
loga nebo endokrinologa.

Dlouhodobou pé¢i o dospivajictho pacienta mtze mezi
15.-18. rokem Zivota prevzit prakticky lékaf nebo specialista
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pro dospélé, avdak primdarni vySetfeni a diagnostiku viech
déti do 18 let by mél provést pediatr nebo détsky specialis-
ta a velké rozdily v p#i¢inach, diagnostice i 1é¢bé hypertenze
mezi détmi a dospélymi nuti k odlisnému diagnostickému
ilé¢ebnému p¥istupu u ditéte oproti dospélému.

Stoji za zapamatovani

« Arteridlni hypertenze je jednim z nejdilezitéjsich hlav-
nich rizikovych faktora kardiovaskuldrnich a renélnich
onemocnéni v dospélém i détském véku.

+ Hypertenze u déti je definovina jako opakované na-

méteny TK > 95. percentilu. Hypertenze se vyskytuje
u 1-4 % déti. Hypertenze muze byt primarni nebo sekun-
dérni, nejéastéjsi pri¢inou sekundarni hypertenze jsou
onemocnéni ledvin.

Kazdé dité s hypertenzi musi byt peclivé vysetfeno (mog,

krev, ultrazvuk ledvin a echokardiografie).

Lécba spotiva v kauzalné a symptomatické 1é¢bé (nefar-

makologicka a farmakologicka). Farmakologickou lé¢bu
musime zahdjit vzdy u symptomatické a sekundarni hy-
pertenze a pii hypertenzi s hypertenznim postizenim ci-
lového organu.
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Uvod

Nértst neinfekénich onemocnéni hromadného vyskytu
ma ¢asto spole¢ného jmenovatele — §patnou, nevyvazenou
stravu, nevhodny Zivotni styl provazeny klesajici fyzickou
aktivitou, koutenim a nadmérnou konzumaci alkoholu. Pti-
tom potencial snizeni vyskytu neinfekénich onemocnéni
hromadného vyskytu je relativné vysoky. Priblizné
75 % KVO, které maji nejvyssi proporéni zastoupeni
mezi neinfekénimi onemocnénimi, maze byt ptifazeno
ovlivnitelnym rizikovym faktorim jako jsou vysoky krev-
ni tlak, sloZeni krevnich lipid mimo rozsah doporucenych
hodnot, konzumace navykovych latek a nevhodné stravo-
vaci navyky (1).

Vliv skladby stravy na zdravi

Nespravné stravovaci navyky jsou nej¢astéji spojovany s vy-
sokou konzumaci tukt. Do jisté miry se viak jednd o piezi-
tek z minulosti. Nizkotu¢nd strava se skute¢né propagovala
v osmdesatych letech minulého stoleti a toto stale pretrvava
v mysli ¥ady lidi, ktefi se snazi tukim vyhybat. Okolo roku
2000 zacalo dochézet k posunu a doporucoval se p¥iméteny
pifijem tuku s nizkym pfijmem nasycenych mastnych ky-
selin (dale SAFA). Podle Svétové zdravotnické organizace
(WHO) a Organizace OSN pro vyzivu (FAO) jsou za rozvoj
neinfekénich onemocnéni hromadného vyskytu zodpo-
védné hlavné 4 Ziviny: SAFA, transmastné kyseliny (déle
TFA), sodik pochazejici predevsim ze soli a cukr, zejména
pfidany (2). Pasobeni téchto Zivin na lidsky organismus
je dlouhodobé a souvisi s formovanim stravovacich navy-
ku jiz v raném véku. V dnegni dobé se proto mnohem vétsi
duaraz klade na slozeni tuki p#i vyvaZeném ptijmu a vydeji
energie. Kvantitativni pohled na pfijem tuku se zménil na
kvalitativni. Hranice tolerovaného p#ijmu tuku se dokonce
zvysila z 30 % celkového p#ijmu energie na 35 % a hlavni
duraz se klade na ptijem energie, nikoliv na p¥ijem tukd (3).
V nékterych soucasnych doporucenich najdeme i horni li-
mit pro tuky na drovni 40 % z celkového ptijmu energie (4).
Konzumace TFA z hlediska vSech 4 rizikovych Zivin ma
nejniz$i hodnotu tolerovaného ptijmu (<1 % z celkového
pfijmu energie, coz odpovida zhruba 2 g denné) (2). TFA
byly konzumoviny hlavné ze 2 zdroji: ¢aste¢né ztuzenych
tukt a mlé¢ného tuku. Obcas se objevuji diskuse, zda TFA
obsazené v mlé¢ném tuku maji negativni vliv na zdravi jako
TFA vznikajici v rdmci pramyslovych technologii. Metaa-
nalyza WHO potvrdila nezddouci u¢inky obou skupin TFA
(5). V dnesni dobé se jiz nemusime TFA na tzemi Evrop-
ské unie obavat. Evropska komise po dlouhych diskusich
piistoupila k regulaci jejich obsahu v potravinich. Podle

natizeni (EU) ¢. 2019/649 z dubna 2019, které vstoupilo
po dvou letech prechodného obdobi 21. dubna 2021 v ti¢in-
nost, nesmi obsah TFA mimo ptirozené se vyskytujicich
v tucich zivo¢isného pavodu prekrocit hodnotu 2 g na 100
g tuku (6). To v podstaté znamenalo zdkaz pouZivani ¢4s-
te¢né ztuZzenych tukii v potravinatském primyslu. Od dub-
na 2021 konzumujeme TFA prevazné z mlééného tuku, kde
je obsah obvykle do 3 %, coz pti jeho umirnéné konzuma-
ci nepfedstavuje problém. Pro SAFA je tolerovany ptijem
10 % z celkového pfijmu energie. Mlé¢ny tuk obsahuje
dvé tretiny nasycenych mastnych kyselin. Jednoduchym
propoctem zjistime, Ze pokud bychom hypoteticky kon-
zumovali SAFA pouze z mlé¢ného tuku, ptekroc¢ime jejich
tolerovany ptijem 2 x rychleji neZ v ptipadé TFA. Vysoka
konzumace soli je spojovéna s rizikem vzniku hypertenze.
Tolerovany ptijem je stanoven na 5 g soli za den (2). Nékdy
se uvadi prepocet p¥ijmu na sodik (2 g/den).

V tisku a na internetu se v posledni dobé $ifi informace,
které porovnavaji u¢inky sacharida a tuku, p¥ipadné jed-
notlivych podskupin (SAFA, cukry) na rizikové faktory
KVO. Informace jsou prezentoviny jako nové objevy. Nic-
méné o zadné novinky se nejednd. Podle doporu¢eni WHO
z roku 2003 plati pro pfidany cukr limit 10 % z celkového
piijmu energie (2). To odpovida ptiblizné 50 g cukru (8 ¢a-
jovych 1zi¢ek) pro sttedné fyzicky aktivni dospélou osobu.
Do tohoto mnozstvi se zapocitavaji veskeré monosachari-
dy (glukéza, fruktéza) a disacharidy (sacharéza), které jsou
pouzivany jako suroviny pti vyrobé potravin nebo v domac-
nostech pti ptipravé pokrmu a slazeni ndpojiu. Omezeni
se rovnéz tyka cukru v medu, sirupech, ovocnych dzusech
a koncentratech. Svétova zdravotnickd organizace shleda-
va prospésné snizit konzumaci p¥idaného cukru az na 5 %
z celkového pfijmu energie, tj. cca 25 gramu (7). Pfidany
cukr podobné jako SAFA patti mezi rizikové Ziviny. Neni
potieba diskutovat, co $kodi zdravi vice a co méné. Obé
skupiny maji definovany tolerovany ptijem, ktery je zadou-
ci dodrzovat. Tolerovany ptijem pro SAFA, stejné jako pro
ptidany cukr, je v sou¢asné populaci bézné piekracovan.
Vysoky je v Ceské republice v porovnani s jinymi zemémi
Evropské unie i ptijem soli (8).

Kromé omezovani pfijmu jednotlivych rizikovych Zivin pod
hranici jejich tolerovaného ptijmu je stejné Zadouci zvysit
ptijem Zzivin (skupin potravin), které maji pozitivni vliv na
zdravi. Mezi né pat#i zejména zelenina a ovoce, celozrnné
obiloviny, ptipadné lusténiny. WHO doporucuje konzumaci
zeleniny a ovoce v mnozstvi 400 g denné a denni pfijem
vlakniny ve stravé by mél ¢init 25 g (2). To zajistuji vedle
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zeleniny a ovoce zejména vyrobky z celozrnnych obilovin
a lusténiny. Dulezity pro zdravi je i p¥ijem polynenasyce-
nych mastnych kyselin (PUFA). Ty pat#i mezi esencialni.
Lidsky organismus je neumi vytvafet, proto je musime
konzumovat v ramci stravy. Podle doporu¢eni WHO
z roku 2003 by mél p¥ijem omega 6 tvotit 5-8 % a ome-
ga 3 polynenasycenych mastnych kyselin 1-2 % z celkové-
ho pfijmu energie (2). Podle FAO/WHO z roku 2010 jsou
obdobna doporuceni nasledujici: omega 6 2,5-9 % a ome-
ga 3 0,5-2 % z celkového piijmu energie (3). Duvodem
rozdild je skute¢nost, Ze cilové hodnoty z roku 2003 byly
vice orientovany na preventivni u¢inek téchto esencidlnich
mastnych kyselin z pohledu vlivu na rizikové faktory ne-
infek¢nich onemocnéni hromadného vyskytu. V novéjsich
doporucenich je dolni ¢ast intervalu dtlezita pro zajisténi
zdkladnich funkci v organismu. Osoby se zvySenymi riziky
vzniku srde¢né cévnich onemocnéni by se mély z hledis-
ka ptijmu pohybovat v horni ¢asti intervalu. Doporuéeni
se tedy prili§ nelisi, rozdilny je jen p¥istup p#i stanovova-
ni cilovych hodnot a doprovodny vyklad. Zvlastni skupinu
polynenasycenych omega 3 mastnych kyselin tvo#i mastné
kyseliny s prodlouzenym uhlovodikovym fetézcem s 20
a vice uhliky. Typickymi zastupci jsou kyseliny eikosapen-
taenova (EPA) a dokosahexaenova (DHA). Ty se vyskytuji
hlavné v rybach. Kromé p#ijmu z potravin (ryb) vznikaji pre-
ménou z kyseliny o-linolenové (ALA). Stupeti konverze ALA
na DHA je velmi nizky, uvddi se méné nez 1 % (2). Z tohoto
davodu byvaji tyto mastné kyseliny oznacovany jako pseu-
doesenciélni. Proto se doporucuje soubézny p¥ijem omega 3
mastnych kyselin s prodlouzenym uhlovodikovym fetézcem
prostfednictvim stravy v mnozstvi 250 mg az 2 g denné (3).

Co brani spotebiteliim vyZivova doporuceni
dodrzovat?

Ve uvedend doporuceni nejsou az natolik sloZita, aby se
nedala zapamatovat. Pro¢ je tedy problém je dodrzovat?
Bézny spottebitel je v dnesni dobé vystaven obrovskému
piilivu informaci. Nejvice informaci se ¢erpa z internetu.
Na internetu najdeme spoustu rozporuplnych informa-
ci, které mohou odvidét pozornost bézného konzumenta
jinym smérem, nez uvadéji vyzivova doporuceni renomo-
vanych organizaci. Jednim ze zakladnich problémi je pod-
ceflovani vyznamu skladby stravy. Jak ukazuje Tabulka 1,
odbornik na vyZzivu a bézny spotiebitel maji jinak nastave-
ny priority dileZitosti vnimani rizik, které mohou vyplyvat
z vlivu konzumace potravin na zdravi.

Vyziva (skladba stravy) je u odbornikd na prvnim misté.
Bézny spottebitel se spie obava ruznych kontaminanta ¢
vénuje vice pozornosti pfidatnym latkdm nez skladbé stra-
vy. Oznacovani rizikovych Zivin pojmem ,kriticky vnimané
ziviny“ ponékud odvadi pozornost od vlivu jejich ptisobeni
na zdravi. Internet je plny rtiznych informaci, které jsou

¢asto oznacovany jako ,nové objevy®, opirajici se o védecké
studie a vyzyvajici k pfehodnoceni stavajicich vyzivovych
doporuceni. Vétsinou lze u jednotlivych studii najit vysvét-
leni, pro¢ jsou vysledky zdanlivé odliné od soucasnych
poznatkt. Jednotlivé potraviny obsahuji Ziviny majici pozi-
tivni ¢i negativni vliv na rizikové faktory a zdravi v rizném
pomeéru. Byva proto obtiZzné tyto vlivy postihnout v rdmci
designu studie, proto jsou interpretace vysledki nékdy za-
vadéjici.

S jakymi zavéry se miizeme setkat

a jak jsou vysvétlovany?

Objevuje se napiiklad nazor, Ze vysoka konzumace SAFA
nevadi a sniZzovani jejich p#ijmu nevede k pozitivnimu téin-
ku. Tady zélezi na tom, co je ve stravé nahradi (9, 10). Totéz
plati i pro tvrzeni, Ze vysoky obsah sacharida je skodlivy,
zatimco vysoky ptijem tukd nikoliv. Porovndme-li opét
vysledky studii s vyzivovymi doporulenimi, dospéjeme
k zavéru, ze zidné zmény nejsou potieba (11). Zpochyb-
fovan byva i vysoky piijem soli a jeji vliv na hypertenzi.
Mutzeme se setkat s nizory, Ze na vysokém ptijmu soli se
v rdmci statistik podili sl pouzivand v zimnich mésicich
na posyp chodnikt. Nicméné pokud jsou tdaje o vysokém
piijmu soli sbirdny z analyz 24hodinového odbéru modi, je
tato argumentace bezpfedmétna (8). Nékdy byva zpochyb-
flovan i vliv soli na vznik hypertenze. Ne viechny osoby
v populaci reaguji na zvy$eny piijem soli stejné. Odborni-
ci se v8ak shoduji v tom, Ze omezeni ptijmu soli z hlediska
potencidlniho vzniku hypertenze je povazovano za obecné
prospésné a zastropovani doporuceni pro ptijem soli je sou-
¢asti doporuceni renomovanych spole¢nosti (12).

Edukacni nastroje pro spotiebitele

Co pomuze v lepsi orientaci spotfebitele pti vybéru potra-
vin? V prvé ¥adé je mozno se orientovat v bézném znaéeni
na obalu potravin. To je néstroj pro edukovaného spotiebi-
tele, ktery se vyznd ve vyzivovych doporuéenich a dodrzuje
zasady zdravého Zivotniho stylu.

Z etikety obalu jednotlivych potravin ziskdme tdaje o ener-
getické hodnoté, kterd pomlze vytvofit pfedstavu o cel-
kovém energetickém dennim p#ijmu. Poté, co jsme se diky
regulacim zbavili jedné z rizikovych zivin — TFA, jak bylo
vysvétleno vyse, jsou v rdmci vyzivovych udaji uvedena
mnozstvi ve 100 g potraviny viech t¥ech zbyvajicich (SAFA,
cukry, stl). Na nékterych obalech muzZe byt obsah SAFA,
cukr ¢ soli vyjadren nad rdmec povinnych udajt jako po-
dil referen¢nich hodnot p#ijmu (dale RHP) stanovenych
v natizeni EU ¢. 1169/2011. RHP pro SAFA 20 g/den a soli
6 g/den odpovidaji ptiblizné vyzivovym doporuenym
dévkam. U cukrii je hodnota RHP stanovena na 90 g denné.
Musime si uvédomit, Ze se jednd o hodnotu vyznamové
odlidnou od doporuceni tolerovaného p#ijmu pro p¥idany

Tabulka 1: Zdravotni rizika z potravin

podle odbornikut

podle laikt

1. vyziva (slozeni stravy) chemické kontaminanty
2. kontaminace potravin mikroorganismy a jejich toxiny potravinarska aditiva (latky pridatné ,E”)
3. pfirodni toxické latky kontaminace potravin mikroorganismy a jejich toxiny
4. chemické kontaminanty vyziva (slozeni stravy)
5. potravinarskd aditiva (latky pridatné,E”) pfirodni toxické latky
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cukr, tj. 50, ptipadné 25 g/den, jak doporuc¢uje WHO (8).
Toto je nutno vzit v tvahu u prumyslové zpracovanych po-
travin majicich ptevahu ptidanych cukri ve vyrobcich. Op-
ticky niz$i hodnoty % cukri z referen¢ni hodnoty p#ijmu
mohou byt proto matouci.

Pro béZného spottebitele a konzumenta se hledaji dalsi
zpusoby, jak zjednodusit informaci, které potraviny by-
chom méli p#i sestavovani jidelnicku preferovat, které
omezovat a kterym bychom se méli naopak spise vyhybat.
Zjednodudena doporuceni se snazi vyhybat ¢islim, a to bud
uplné, nebo jsou ciselné hodnoty pouze doprovodnou in-
formaci. Vyzivova doporuleni se vydavaji na zakladé sku-
pin potravin. Dokumenty ¢asto provazi infografika, ktera
zvy$uje nazornost doporuceni pro béznou populaci. Z hle-
diska celkové skladby stravy se nejéastéji pouzivaji 2 forma-
ty grafického vyjadteni. Potravinova pyramida znazoriiuje
doporucenou éetnost konzumace zékladnich potravin, byva
vyjadtena v porcich. V zdkladné pyramidy jsou potraviny,
které bychom méli konzumovat ¢astéji. Na vrcholku jsou
potom ty, které bychom méli konzumovat v omezeném
mnozstvi. Nevyhodou pyramid je, Ze nemusi byt ptresné
definovany velikosti porci. Porce se pro jednotlivé druhy
potravin lisi svou velikosti, nékdy byvaji porce smésova-
ny s konzumovanym mnozstvim, coZ vyvolava vyznamné
rozdily mezi jednotlivymi pyramidami. V rdmci nékterych
pyramid splyvaji rozdily ve vyZivové hodnoté urlitych
druhi potravin (ryby, maso, masné vyrobky), které byvaji
uvadény spole¢né jako zdroje bilkovin, pfi¢emz ve slovnim
popisu doporudeni maji zcela odli$né preference. Proto
byva slovni popis v nékterych p¥ipadech soucasti komenta-
e u dané pyramidy. Néktera zjednoduseni jsou i v rozporu
s obecné uznavanymi doporucenimi. To se ¢asto projevuje
u skupiny tuki a olej (13). Druhym nej¢astéji pouzivanym
formatem doporucené skladby stravy je potravinovy talif.
Ten v podstaté odpovidd kold¢ovému grafu a znazornuje,
jaky mnozstevni podil by jednotlivé druhy potravin mély
tvotit v ramci celkové stravy. Nevyhoda tohoto grafického
vyjadfeni spociva v ptilisném zjednoduseni. Nejime jeden
talit denné a celodenni skladba stravy je posklddana z vice
jidel, které se vyznamné lidi v zastoupeni jednotlivych
potravin. Skloubit v8echna denni jidla do kola¢ového grafu
tak, aby poméry odpovidaly celkovému doporuceni, vyza-
duje velkou ptedstavivost. Vedou se diskuse, zda je potra-
vinovy tali¥ lepsi nez pyramida. Nazor na to neni jednotny,
obé grafické vyjadfeni maji sva pro a proti. Némecka spo-
le¢nost pro vyzivu DGE vytvotila trojrozmérnou potravi-
novou pyramidu, kterd je kombinaci potravinového talite
a 4 pyramid pro rizné skupiny potravin (potraviny rostlin-
ného pavodu, potraviny zivo¢isného pavodu, tuky a oleje,
napoje). Tento zplsob grafického zjednodugeni se ukazu-
je jako nejvyhodnéjsi, dokaze lépe postihnout zastoupeni
jednotlivych skupin potravin ve stravé a rozdily ve vyZivové

hodnoté mezi potravinami ptibuznymi. Trojrozmérna py-
ramida DGE je k dispozici i v éeské verzi (14).

Vyzivova doporueni na bazi potravin doprovazi nékdy
vzorovy pokrm. Ten je inspiraci pro vybér surovin pro pii-
pravu pokrmi a rovnéZz demonstruje, jaké dilezité Ziviny
pochazeji z raznych komodit. Zndmym ptikladem je zele-
ninovo-ovocny salit s kousky kutecich prsou, vlagskymi
ofechy a majonézou konzumovany s krajickem celozrnné-
ho chleba a sklenici mléka publikovany ve vyzivovych do-
porucenich pro obyvatele USA (15). Na tomto pokrmu jsou
demonstroviny viechny dulezité slozky pestré a vyvazené
stravy. Ta by méla obsahovat 6 zdkladnich komponent: ze-
leninu, ovoce, zdroje bilkovin, mlé¢né vyrobky se snizenym
obsahem tuku, obiloviny a oleje, zatimco rizikové Ziviny
jsou potlaceny.

Nékoho mozna prekvapi, Ze je v receptu pouzita majoné-
za, kterd neni vetejnosti i nékterymi odborniky na vyzivu
vnimdna jako potravina, kterd by méla byt doporu¢ovana
ke konzumaci. Olejova slozka majonézy obsahuje esencial-
ni mastné kyseliny podle druhu pouzitého oleje, napoma-
ha vstrebavat v tuku rozpustné vitaminy a sama je jejich
nositelem (vitamin E). O vhodnosti pouziti viak rozho-
duje jeji mnozstvi. U majonézy se uvazuje velikost porce
15 g/ml. Toto mnozstvi lze bez obav zatadit do denniho ji-
delni¢ku jako jednu z alternativ zdroje nenasycenych mast-
nych kyselin vedle oleju a roztiratelnych tuka. Dulezité je, Ze
se jedna o alternativu, nikoliv o jeji zatazeni nad ramec jiz
pouzitych tukq, coz by vedlo ke zvy$ovani pfijmu energie.

Strukturované tabulky

K spravné orientaci p#i vybéru potravin mohou slouZit
rizné tabulky uvefejiiované ve vyzivovych doporucenich,
které ukazuji, co konzumovat ¢astéji a co v omezené mifte,
obcas se objevuje i rada ohledné zdmény nékterych druht
potravin za jiné. Jednim z p¥ikladd muze byt Tabulka 2
z doporuceni pro obyvatele Skandinévie z roku 2012 (4).
Dalsim ptikladem miiZe byt ¢lenéni potravin do 3 skupin
a z toho vyplyvajici preferovana, umirnéna a omezena kon-
zumace. Tento princip mimo jiné pouzila Evropska spole¢-
nost pro aterosklerézu, ktera vydala v roce 2016 ve spolu-
praci s Evropskou kardiologickou spole¢nosti doporuéeni
k prevenci dyslipidemie (16). Preferované potraviny obsa-
huji pfevazné ziviny potiebné pro nas organismus. U druhé
kategorie je to podobné, omezujicim faktorem vsak byva
napft. vys$si energetickd hodnota nebo i zvy$eny obsah méné
zadoucich Zivin. Potraviny tfeti kategorie obsahuji vétsi
podil rizikovych Zivin (nasycené mastné kyseliny, ptidany
cukr nebo sul).

Dalgi prvkem, ktery je v souasnosti hodné diskutovan
vramci EU, je zjednodu$ené znaceni na ptedni strané obalu
FOPL (front of pack labelling). V sou¢asnosti existuje v raz-
nych zemich svéta a Evropy fada systému dobrovolného

Tabulka 2: Skandinavska doporuceni ke zvyseni a snizeni piijmu jednotlivych potravin

Nahrazovat

Zvysovat prijem

zelenina a lusténiny

ceredlie z nizko vymleté (bilé) mouky za celozrnné

Omezovat konzumaci

masné vyrobky a ¢ervené maso

ovoce

ryby a mofsti Zivocichové

maslo a roztiratelné tuky na bazi masla za rostlinné
oleje a rostlinné roztiratelné tuky

napoje a potraviny s pridanym cukrem

sal

ofechy a semena . .
za nizkotuc¢né

mlécné vyrobky s vysokym obsahem tuku

alkohol
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znaleni. Mezi nejzndméjsi patii v Evropé britsky semaforo-
vy systém a skandinavsky Key Hole. V CR se miizeme setkat
s logem Vim, co jim, které je odnozi globadlniho systému
Choices International. Semaforovy systém ¢asto poskytuje
nejasnou interpretaci v ptipadech, ze néktera rizikova zivi-
na ma vysoky a jina nizky obsah. Pozitivni logo se udéluje
potravindm, které vice odpovidaji na zdkladé kritérii
vyzivovym doporudenim, timto je odliuje od zbytku trhu.
V posledni dobé se objevuji komplexni systémy, které roz-
déluji potraviny podle vyzivové hodnoty do vice kategorii.
systém Nutri-Score, vznikly ve Francii.

Vyse zminéné ptiklady jsou uvedeny na Obr. 1.

Systém Nutri-Score je podporovan nékterymi zemémi,
vyrobci a prodejci. Systém vychazi z védeckych poznatka
o vlivu jednotlivych Zivin na zdravi a obecnych vyzivovych
doporuceni. Jeho nevyhodou je matematicky model pouZi-
vany pti zafazovani potravin do jednotlivych kategorii od
zelené aZ po ¢ervenou a pfilisné zjednoduseni v kategoriza-
cipotravin (18). Myslenka barevného rozligeni potravin po-
dle jejich vyzivové hodnoty je zajimava i ndzorna. Nicméné
neni mozné, aby jakykoliv systém znaceni diskriminoval
potraviny s vyzivovou hodnotou odpovidajici doporuce-

nim, nebo vyzdvihoval vyrobky, které vyzivovym doporuce-
nim neodpovidaji, jako je tomu u sou¢asného systému Nu-
tri-Score. Evropska komise v sou¢asnosti pracuje na navrhu
systému FOPL a chtéla by jesté v roce 2022 p¥ipravit navrh
k verejné diskusi.

Zavér

Edukace bézného konzumenta hraje klicovou roli ve zlep-
Seni stravovacich ndvyka a budovani zdsad zdravého Zi-
votniho stylu. To by vyzadovalo vétsi politickou podporu.
Iniciativa Zdravi 2020 se ukazovala z tohoto pohledu jako
slibna ve svych zamérech. Byl vytvoten akéni plan Spravna
vyziva a stravovaci ndvyky. Zistalo v8ak jen u myslenek.
Rok 2020 uplynul a nikde se neobjevilo Zadné vyhodnoceni,
co se podafilo nebo naopak nepodaftilo. Nyni je pfipraven
strategicky ramec Zdravi 2030, v ném naopak neni vlivu
vyzivy na zdravi vénovana dostate¢nd pozornost. Slovo
wVyziva“ se objevuje ve vice neZ stostrankovém dokumentu
pouze 2x (18). Je obecné znamo, kazda koruna ulelné in-
vestovana do prevence se mnohondsobné vriti jako uspora
naklada v budoucnosti, které bude t¥eba vynalozit na lé¢eni
neinfekénich onemocnéni hromadného vyskytu zpusobe-
nych nevhodnou stravou a nespravnym Zivotnim stylem.

Tabulka 3: Clenéni potravin podle doporu¢ovaného mnozstvi a ¢etnosti konzumace

upfednostriovana

obcasna konzumace

konzumace

umirnéna konzumace

v omezeném mnozstvi

chléb z vysoko vymleté mouky, ryze,

trvanlivé pecivo, muffiny, kolace,

drlibez bez klze

obilovin celozrnné N . N v oh % -
y téstoviny, susenky, kukufi¢né lupinky | croissanty
. . L . zelenina pfipravovana na masle
zelenina syrova a varend zelenina brambory nebo smetand
s Cocka, fazole, hrach, cizrna,
lusténiny o
sOja
. . . susené ovoce, dzemy, konzervované
ovoce Cerstvé nebo zmrazené ovoce P
ovoce, sorbety, ovocné stavy
. s . sacharéza, med, ¢okolada, dorty, zmrzliny, fruktéza,
sladkosti nekaloricka sladidla : Y, zmrziiny
cukrovinky slazené napoje
maso a ryby ryby véetné tucnych, libové hovézi, jehnéci, veprové, parky, salamy, slanina, Zebirka,

teleci, mofské plody

vnitinosti

mlécné vyrobky, vejce

odstfedéné mléko a jogurty

mléko, mlé¢né vyrobky a syry s niz-
$im obsahem tuku, vejce

ostatni syry, smetana, plnotuc¢né
mléko

ocet, hoic¢ice, dresinky

olivovy olej a ostatni oleje kromé

tuky s transmastnymi kyselinami,

tuky a dresinky tropickych, margarin v kelimku, margariny na peceni, tropické
bez tuku P . S . . . i
salatové dresinky, majonéza, keCup | tuky, maslo, sadlo, Ij
ofechy /semena vsechny druhy (nesolené) kokos

kromé kokosu

kuchynska pfiprava

grilovani, vafeni, duseni

opékani, smazeni v tenké vrstvé

smazeni v hluboké vrstve,
fritovani

ENERGY

1/3 of a pie (oven cooked)

FAT  [SATURATES] SUGARS
2218k
emw 3459 |69 | 2.3
D) €D €D

% of the Reference Intakes

SALT
1.259
liﬂl<
A

Typical values per 100g: Energy 1210kJ/291kcal

Obr. 1: Priklady systému znaceni FOPL
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Nizkosacharidova strava a rizikové faktory
aterosklerozy
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III. interni klinika — nefrologickd, revmatologickd a endokrinologickd, Fakultni nemocnice Olomouc
Lékarskd fakulta Univerzity Palackého v Olomouci

Abstrakt

Nizkosacharidovd strava patti v posledni dobé mezi velmi oblibené stravovaci sméry. V soucasné dobé je jiz tato strava
pfedmétem mnoha publikovanych studii, coz vedlo i k upravé nékterych doporucenych postupt odbornych spole¢nosti.
Cilem tohoto ¢lanku je poskytnout zékladni informace o nizkosacharidové stravé a jejim vlivu na rizikové faktory atero-
sklerézy dle dosud publikovanych studii.

Kli¢ova slova: nizkosacharidova strava, ketogenni strava, ateroskleréza, LCHF, hmotnost, hyperlipidemie, diabetes

mellitus, arteridlni hypertenze

Co je a neni nizkosacharidova strava

Definice nizkosacharidové (LCHF - low carb, high/healthy
fat) stravy neni univerzélni, v raznych studiich se pouzi-
va rizna terminologie, coz i zhor§uje moznost srovnani.
LCHEF strava je nejcastéji definovana bud jako podil energie
ptijaté ve formé sacharidia — vét§inou pod 45 % denniho
energetického piijmu, nebo jako mnozstvi celkové ptija-
tych sacharidd - pod 130 g/den (1).

V ptipadé pfijmu sacharidi pod 50 g/den dochézi jiz vétsi-
nou k tvorbé ketolatek, télo pfechazi do stavu nutri¢ni ket6-
zy, a proto se této pfisné varianté LCHF stravy #ika ketogen-
ni dieta. Ojedinéle miZe byt k dosaZeni ketézy u nékterych
jedinct nutné snizit p¥ijem sacharid pod 20 g/den (2).

P#i LCHF stravé je doporuéen standardni pt¥ijem bilkovin
- tj. cca 0,8-1,5 g/kg hmotnosti/den — nemélo by se tedy
jednat o vysokoproteinovou stravu, mnozstvi tukd neni
primarné omezovano.

Dale jsou vyrazné omezeny az zakdziny potraviny s vy$sim
obsahem sacharidu (nap#. tradi¢ni peéivo veetné celozrnné-
ho, bézné ptilohy jako brambory, téstoviny, ryze, knedliky
apod., vét$ina ovoce a daldi potraviny s vy$$im obsahem sa-
charid®). Je kladen velky diraz na pfijem zeleniny (idedlné
nad zemi rostouci, omezené i kofenové), dostate¢ny p¥ijem
kvalitnich tuka a bilkovin — povoleny jsou vdechny druhy
masa veetné tzv. ¢erveného, mlé¢né vyrobky, vajicka, ofe-
chy a seminka. Typickd strava je poté napi. tu¢ny jogurt
s bobulovitym ovocem na snidani, maso/syr se zeleninou
na obéd, michand vajicka/omeleta se zeleninou na veceti.
V ptipadé striktniho drzeni se jakékoliv definice vy$e zmi-
néné je jasné, ze existuji i nevhodné formy LCHF stravy -
typicky by to mohla byt strava s vyraznou pfevahou uzenin,
trans mastnych tukd, strava bez dostate¢ného obsahu ze-
leniny apod. Stejné tak jsou i nékteré pfisné hypokaloric-
ké diety v dobé omezeni kalorii vlastné nizkosacharidové
(napt. splnuji ptijem sacharidt pod 130 g/den) (3). Klasicka
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LCHEF strava ani jeji ketogenni varianta nemaji byt z pred-
piipravenych komer¢né nabizenych smési (napi. KetoDiet,
KetoMix apod.), protoze se jednd o vysoce prumyslové
zpracované potraviny.

LCHF strava a diabetes mellitus

Naprosta vétsina studii s LCHF stravou u nemocnych dia-
betem se tyka diabetu mellitu 2. typu (DM 2. typu), proto
i tento ¢lanek bude o DM 2. typu, pokud vyslovné nebude
zminéno jinak.

Ve srovnani s bilkovinami a tuky zpusobuji sacharidy nej-
vy$si vzestup postprandidlni glykémie, proto neni pre-
kvapivé, ze LCHF strava byla pouzivana v minulosti jako

Tabulka 1: Doporucené potraviny pfi LCHF stravé

Maso - vepiové, hovézi, jehnéci, kachni, kralici, krati, kureci,
zvéfina, vnitfnosti

Vejce - slepici, kiepeldi i jina, na vSechny zpUsoby

Ovoce - jahody, maliny, ostruziny, bortvky, rybiz, angrest,
omezené i jiné druhy

Napoje - ¢aje, kava, neslazend voda

Ryby a mofiské plody - ancovicky, candat, humr, kalamary,
kapr, losos, makrely, pstruh a dalsi

Zelenina - avokddo, brokolice, cibule, cuketa, ¢esnek, dyné,
fenykl, chiest, kapusta, okurek, olivy, papriky, porek, rajcata,
salat, Spendt, tufin, vodnice, zelené fazolky, zeli, omezené
mrkev, celer, petrzel, fepa, bataty

Tuky a ofechy - avokadovy olej, olivovy olej, kokosovy olej,
maslo, sadlo, prepusténé maslo (ghee), mandle, liskové ofechy,
pekanové ofechy, piniové ofechy, seminka — Inénd, sezamova,
chia, a dalsi

MIécné vyrobky — plnotucné syry a tvarohy, maslo, zakysané
vyrobky, plnotu¢né jogurty
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lé¢ba DM 2. typu (pied objevem inzulinu i 1. typu) (4, 5).
Z pohledu mechanismu t¢inku funguje LCHF podobné jako
akarbéza a SGLT?2 inhibitory (LCHF strava snizuje celkovy
piijem sacharidi, akarbéza zabrariuje vsttebani sacharida
a SGLT?2 inhibitory zptsobuji zvysené vylucovani sachari-
dt). Zastanci LCHF stravy upozorfiuji, Ze neni nutné ptiji-
mat velké mnozstvi sacharidi a nasledné uzivat SGLT2 in-
hibitory, abychom sniZili glykémii, kdyZ sacharidy v prvni
tadé nemusime vubec ptijimat (1).

V rdmci souasnych doporuéeni odbornych spole¢nosti
uvadi Americka diabetickd asociace (ADA) LCHF stravu
specificky spolu s dvéma dal$imi dietami v doporucenich
pro 1é¢bu DM (témi dalsimi jsou sttedomotsk4 strava a niz-
kotuéna strava). ADA doslova uvadi, Ze sniZeni celkového
mnozstvi pfijatych sacharid u pacientt s DM prokazalo
nejvice dikaz pro zlep$eni glykémie a ziroveri sniZeni pii-
jmu sacharidt na troveri LCHF stravy je moznym postu-
pem pro pacienty, kteti nedosahuji lé¢ebnych cilt nebo pro
které je redukce antidiabetické medikace prioritou (6).
Stejné jako ADA doporutuje LCHF stravu pro lé¢bu DM
2. typu i Britska diabeticka asociace (nicméné zmifiuje, Ze

LCHF strava by neméla byt povaZzovana za lepsi nez jiné
stravovaci p¥istupy) (7). Naopak ¢eska doporuceni nedopo-
rucuji ptijem sacharidi pod 130 g/den (8).

Obecné plati, Ze jakkoliv dosaZeny pokles hmotnosti je ¢as-
to nasledovan zlep$enim glykémii, nicméné u LCHF stra-
vy ke zlepSeni glykémii dochazi i pokud hmotnost ztstdva
stejnd (27, 28).

Naprostd vétsina randomizovanych kontrolovanych stu-
dii (RCT) porovnava LCHF stravu s vysocesacharidovou,
nizkotu¢nou stravu (HCLF - high carb, low fat). Publiko-
vané metaanalyzy RCT (viz Tabulka 2) zjistily, Ze v ptipadé
kratsich studii (< 6 mésicl) doslo k vyznamnému poklesu
HbAlc ve srovnani s HCLF (18-24, 29). Nicméné v delsich
intervalech (2 1 rok) jiz byl HbAlc vétdinou mezi obéma
skupinami podobny. V ramci publikovanych metaanalyz
byl statisticky vyznamny rozdil v poklesu glykémie pouze
v nékolika z nich.

I kdyz vétsina publikovanych studii nenagla signifikantni
rozdil v poklesu HbAlc, studie prokazaly vy$si redukci uzi-
vané antidiabetické medikace aZ s moznosti dosaZeni remi-
se DM (19-25).

Tabulka 2: Metaanalyzy RCT porovnavajici LCHF stravu, prevzato a doplnéno z Kirkpatrick a kol. (9)

Pocet Hmotnost, priméma

RCT

zména (95% (l), kg

LDL cholesterol,
primérna zména
(95% C1), mmol/I

HDL cholesterol,
primérna zména
(95% Cl), mmol/I

Triglyceridy,
priimérna zména
(95% C1), mmol/I

HbA1cpriméma
zména (95% Cl),
mmol/mol

sTK, primérma
zména (95% Cl),
mm Hg

dTK, primérna
zména (95% Cl),
mm Hg

Metaanalyzy studii s dospélymi bez DM
. . 0,04 . . .
Naude a kol. (10) 14 |-0,48(-1,442az0,49) |0,07(-0,02az0,16) (0,01220,08) -0,06(-0,142z0,03) |N -2,00(-5,00az1,00) |-0,03(-1,68az1,62)
Bueno akol. (11) 13 |-0,91(-1,65az-0,17) |0,12(0,04 az0,20) ?6009 620,12) -0,18(-0,27a2-0,08) | -2,6 (-6,00a20,07) | -1,47 (-3,44 a1 0,50) |-1,43 (-2,49a-0,37)
Schwingshackl a kol. . . 0,06 e .
1) 32 {0,15(-0,50az0,80) 0,08(0,04az0,11) (0,03210,09) 0,09(-0,15aZ-0,04) | N N N
Mansoor a kol. (13) 1 [-2,17(-3,36az-0,99) |0,16(0,003 az0,33) ?61:9 a10,19) -0,26(-0,37az-0,15) [N -1,02(-2,982a20,94) |-1,01(-2,75a0,74)
Gjuladin-Hellon a kol. . 0,09 110 "
(14 5 [N 0,04(-0,04a20,12) (0,02210,15) 0,11(-0,19aZ-0,03) | N N N
SadmerBemstein | 1, | 5 043,15 23-0,93) |0,22(0,09a20,35) | 13 033(04421-0.21) | N 735802 |N
akol. (15) R ! i =771(0,09a20,17) e ’ i
) . 0,15 . . .
Willems a kol. (16) 12 |-5,4(-6,0aZ-4,7) N (0,06220,24) 0,28(-0,41az-0,15) | N 4,7(-6,1a2-3,4) [-2,9(-3,9ai-2,0)
Dong akol. (17) 12 [-1,20(-1,62a%-0,79) {0,11(0,02az0,19) ?61008 a10,12) -0,15(-0,23az-0,07) (N -1,41(-2,26a21,52) |-1,71(-2,36 az-1,06)
Metaanalyzy studii s dospélymi s prediabetem nebo diabetem mellitem Il. typu
Naude a kol. (10) 5 1091(-2,082z3,89) 0,10(-0,06az0,27) {0,00(-0,09az0,09) |-0,08 (-0,49az0,26) |0,1(-3,1az3,3) |031(-3,1a23,72) |0,09(-1,95a22,13)
Schwingshackl a kol. A7 (198 a3 14 0,04 N1l " -11(-242a2 -1,35 120 5
18) 14 |-047(-1,85a20,92) |0,04(-0,14az0,23) (0,00210,08) 0,18(-0,24a%-0,13) 037) (0,35 22-2,35) 1,30(-1,73 a-0,87)
. . 0,07 . .
Meng akol. (19) 9 [-0,24(-218a21,70)  |0,04(-0,08 az0,16) (0,03220,11) 0,33(-0,45a%-0,21) | -4,8(-6,7aZ-2,9) [N N
Snorgaard a kol. (20) 10 10,20(-0,97 a2 1,36) -0,02(-0,10220,07) N N 05(-05az14) |N N
. . . 0,06 . . 2,74 .
Huntriss a kol. (21) 5-7 10,28(-1,37a21,92) 0,05(-0,10az0,19) (0,0410,09) 0,24(-0,35aZ-0,13) | -2,9(-5,8a%-0,2) (5,27 22-0,20) -0,99(-2,24 27 0,25)
:‘2"2’;'""'”3”9‘*“ ol 1 7 10 [014(020a2057) | 0,03(0,10a70,16) | 0,06(0,01a70,13) | -0,10(023a20,03) |00(-11a31,0) |-139(3,20a70,43) | 055 (-217a1,06)
Sainsbury a kol. (23) 25 |-0,43(-0,93a70,07) [N N N -1,0(-23a20,3) |N N
van Zuurenakol. (24) | 2-3 |-0,14(-1,64az1,35)  |0,06(-0,082az0,21) ?61027 a10,17) -0,19(-0,32a2-0,05) |-0,2(-4,1az4,5) |1,60(-1,50az4,70) |0,88(-1,25az3,02)
Goldenbergakol. (25) | 23 [0,29(-1,02a21,6) 0,14(0.00az0,28)  {0,04(0,00az0,08) |-0,32(-0,51aZ-0,12) |-3,0(-50az0) N N
Liakol. (26) 12 -2,99(-4,36 a2-1,63) |0,03(-0,06a20,12) ?60095 a10,13) -0,20(-0,31az-0,10) | -4,0(-5,0az-3,0) | 0,83(-2,01a23,67) |0,23(-1,71a22,17)
Tucné statisticky vyznamné vysledky, N - ve studii neuvedeno
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LCHF strava a redukce hmotnosti

Obezita je obecné chipédna jako porucha energetické rovno-
vihy. Obéznim se pacient stava ve chvili, kdy p#ijima vice
energie, nez vydava - na zakladé tohoto pohledu je cilena
ilécba. Klasické “jist méné a vice se hybat” - tj. docileni ka-
lorického deficitu (v literatufe nékdy popisovano jako CICO
teorie — Calories In, Calories Out theory). Nicméné v odborné
literatufe je zmiriovana i odli$na teorie obezity — Carbohyd-
rate-Insulin Model (CIM), nékdy také popisovana jako hor-
monalni teorie obezity. Dle této teorie dochazi k ukladani
tuku z dvodu hormonalni odpovédi téla na p¥ijem vysoce
sacharidovych jidel, coz dale podporuje pozitivni energetic-
kou bilanci a tim vede k dal§imu ukldd4ni tuku a k obezité.
Z pohledu CIM povede omezeni sacharidt k redukci hmot-
nosti (30).

Prvni zminky o moznosti 1é¢by nadvahy a obezity LCHF
stravou jsou uz z roku 1863 od Williama Bantinga (31).

Dle provedenych studii nicméné neni mechanismus hub-
nuti p#i LCHF stravé dosud jednoznaéné prozkouman. Dle
nékterych vede LCHF strava ke zvy$enému vydeji energie
(32-34). Otazkou zistava pti¢ina tohoto jevu — Hall (32)
zaznamenal vyznamné zvyseni TSH, fT4 a pokles fT3, cel-
kového T3, leptinu a norepinefrinu. Mezi dal$i mozné me-
chanismy pat#i sniZzeni chuti k jidlu, coz dile podporuje hub-
nuti, a a¢koliv neni LCHF strava primarné hypokaloricks,
tak nakonec muze vést ke spontdnni redukci v kalorickém
piijmu (35-37). LCHF strava také muze sniZovat hlad
ovlivnénim cirkulujicich hormon jako jsou ghrelin, leptin,
cholecystokinin a adiponectin, nicméné vysledky nejsou
konzistentni (33, 37-42).

V soucasnosti uz je k dispozici nékolik RCT, které se shoduji
na tom, ze hubnuti pomoci LCHF stravy je G¢inné (43-45).
Publikované metaanalyzy tyto vysledky nicméné nepotvr-
zuji (Tabulka 2) - u pacientd bez prediabetu nebo diabetu
zjistily pouze nékteré statisticky vyznamny pokles hmot-
nosti, ostatni nezaznamenaly vyznamny rozdil.

U diabetiki jsou vysledky vice konzistentni — skoro viechny
metaanalyzy nenachazi statisticky vyznamny pokles hmot-
nosti oproti HCLF stravé. Dle nékterych je vyznamny rozdil
ve prospéch LCHF stravy na poc¢atku intervence, nicméné
s délkou trvani intervence mizi. Otdzkou zustava, jestli je
tento jev zpiisoben samotnou LCHF stravou nebo se spise
jedna o nedostate¢nou compliance, kdy s délkou intervence
klesa compliance ke zvolenému rezimu. Naopak motivova-
ni jedinci, kteti dodrzuji dietu, nékdy i kvili feeni zavaz-
nych osobnich zdravotnich potizi, sami uvadéji fadové vétsi
ubytky hmotnosti, nez jsou spi$e mirné ubytky hmotnosti
namétené v klinickych studiich. Ojedinélé kazuistiky uva-
déji, ze u nékterych doslo po zahajeni LCHF stravy k ubyt-
ku hmotnosti vét$imu nez 80 kg (46).

LCHF strava a lipidy

Nejvétsi obava z LCHF stravy prameni z jejiho vlivu na hod-
noty lipoproteind, kdy zvyseni p#ijmu tukd vétsinou bez
omezeni p¥ijmu nasycenych tuki odporuje sou¢asnym stra-
vovacim doporucenim, at uz pro primarni nebo sekundarni
prevenci kardiovaskularnich onemocnéni (47).

Vysledna hladina lipoproteint v krevni plazmé nicméné
neni ddna pouze pfijimanou potravou, ale i dal$imi aspek-
ty. Samotna LCHF strava ma rtznorodé efekty na hladiny
lipoproteint v krevni plazmé z ¢4sti diky hepatoceluldrnim
efektim nizké hladiny inzulinu, kdy zvyseny pf#ijem sacha-
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ridd zvy$uje hladiny inzulinu, ktery aktivuje HMG-CoA
reduktazu a zvys$uje intrahepatalni syntézu cholesterolu.
Stejné tak mohou ovliviiovat vyslednou hladinu chole-
sterolu zmény hmotnosti nebo kvalita pfijimanych tuka
(40, 48).

Dosud provedené metaanalyzy (viz Tabulka 2) ukazuji roz-
poruplné vysledky na hladinu LDL u pacientt bez diabetu.
Dle mensiny studii nedochazi pti LCHF ke statisticky vy-
znamné zméné v hodnoté LDL cholesterolu, nicméné dle
dalsich dochézi k vyznamnému vzestupu LDL cholesterolu.
Naopak se studie shoduji v tom, Ze dochazi k signifikantni-
mu vzestupu hladiny HDL a poklesu TG.

U pacientl s prediabetem a diabetem neni vét§inou vzestup
LDL signifikantni, vyznamné zmény HDL a TG popisuji
také pouze nékteré ze studii. Ackoliv nejsou vysledky ve
vSech metaanalyzach statisticky vyznamné, pti celkovém
pohledu je patrné, ze pti LCHF stravé je tendence k vzestu-
pu LDL, vzestupu HDL a poklesu TG.

V soucasné dobé je k dispozici omezené mnozstvi stu-
dii, které by zkoumaly vliv LCHF stravy na VLDL nebo
apoB a ackoliv vysledky téchto studii ukazuji na zlepseni
sledovanych parametr ve skupiné LCHEFE pacientd ve
srovnani s HCLEF, tak vysledky nelze generalizovat, protoze
se v ramci provedenych studif vyrazné lisi troveri interven-
ce od sttedné sacharidové stravy po jeji ketogenni variantu
nebo jsou p¥itomny i daldi formy intervence (49, 50).
Metaanalyza zaméfena na velikost LDL ¢é4stic a jejich pocet
zjistila, Ze sniZeny pfijem sacharidd vede ke snizeni poc¢tu
malych denznich LDL ¢astic a zéroveni ke sniZeni celkového
poctu LDL é4stic (51).

Problémem mohou byt tzv. hyperresponders — pacien-
ti, u kterych muze vést LCHF strava k velmi vyraznému
zvy$eni LDL cholesterolu. Dle studie z roku 2022 se jedna
o pacienty s niz$§im BMI a s ptiznivym HDL/TG pomérem,
u téchto pacient vede mirné navyseni ptijmu sacharida
k vyznamné poklesu LDL (52).

LCHF strava a arterialni hypertenze

Z pohledu vlivu LCHF stravy na krevni tlak se maze kombi-
novat hned nékolik vliv. Jednak hraje roli mozny vliv po-
klesu hmotnosti, zména p¥ijmu soli a nejé¢astéji zmiriované
ovlivnéni hyperinzulinémie pomoci sniZeni p#i{jmu sachari-
du, coz nasledné vede k poklesu natrium-retenéniho u¢inku
inzulinu.

Samotna hyperinzulinémie zvysuje expresi SGLT2, coz déle
podporuje hyperglykémii a zroveri retenci natria i tekutin
- sniZeni hyperinzulinémie a hyperglykemie pomoci LCHF
stravy by tudiZz mohlo vést ke sniZené expresi SGLT2, coz
by mohlo pfispivat k podobnym efektim jako samotné
podavani SGLT? inhibitort (53, 54).

I kdyz jsou tedy popsany mechanismy, kterymi by moh-
la LCHEF strava vést k poklesu krevniho tlaku, tak vétsina
z provedenych metaanalyz nezjistila vyznamnou zménu
v krevnim tlaku, at uz se jedna o diabetické nebo nediabe-
tické pacienty.

Limitace metaanalyz a RCT

Vétsina vysledkd v publikovanych metaanalyzich nevede
ke statisticky vyznamnym zméndm hmotnosti, lipidogra-
mu, glykovaného hemoglobinu ani krevniho tlaku a pokud
se jednd o rozdily, tak jsou pouze diskrétni. Ac¢koliv jsou
vysledky metaanalyz povazovany za dukazy nejvyssi sily,
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Tabulka 3: Shrnuti vlivu LCHF stravy na rizikové faktory aterosklerézy
Efekt LCHF stravy

hmotnost !

Rizikové faktory

LDL cholesterol

Pocet LDL ¢astic l
HDL 1
TG l
HbA1c !
PN
-

sTK
dTK

tak ve vétsiné metaanalyz se opakuji podobné metodolo-
gické problémy, predevsim v souvislosti s ptivodnimi RCT,
napt. dochézi k porovnavani izokalorickych a hypokaloric-
kych diet. S délkou trvani studie klesa compliance k LCHF
stravé, takZe se na konci studie uz nejedni o LCHF stravu
nebo jsou zahrnuty studie, které dokon¢ilo malo pacientd,
a proto v kone¢ném disledku dochézi k vyraznému zkres-
leni vysledka.

I kdyZ je randomizace z pohledu epidemiologie idedlnim
postupem, tak v rdmci porovnavani diet je ¢dste¢né limi-
tujici, protoze pro moznost dlouhodobé compliance je pre-
devsim nutnd motivace pacienta, kterou nelze dosahnout
randomizaci. Naopak pokud se pacient sam rozhodne do-
drzovat dietni omezeni, je zde mnohem vy$si Sance, Ze sta-
noveny rezim bude dodrZovat. V pfipadé dobré compliance
poté miZzeme mnohem lépe posoudit t¢inky daného stra-
vovani, a pravé na tomto principu jsou zaloZeny nasledujici
dvé prace.

Ve studii od Athinarayanan a kol. (55) byla dominantni in-
tervenci ketogenni strava (compliance kontrolovana hladi-
nami ketolatek) spolu s prvky telemediciny pfedevs$im za
ucelem lepsi compliance. Zatim jsou publikovany 2leté vy-
sledky celkové 5leté studie pacientti s DM IL. typu (véetné
pacientii na inzulinu). 53 % ucastnika dosahlo HbAlc pod
48 mmol/mol bez jakékoliv medikace nebo pouze s metfor-
minem, po dvou letech trvani studie je ve studii stile 74 %
z 262 tcastnikd. U pacient doslo ke statisticky vyznam-

nému poklesu HbAlc o 10 mmol/mol, poklesu hmotnosti
piiblizné o 12 kg, poklesu sTK 0 6 mm Hg, dTK 0 3 mm Hg,
vzestupu celkového cholesterolu o 0,25 mmol/l, vzestupu
LDL o 0,3 mmol/l, vzestupu HDL o 0,2 mmol/l a poklesu
TG o 0,5 mmol/l. Zaznamenan byl pokles antidiabetické
medikace (kromé metforminu) z 55,7 % na 26,8 %, véetné
inzulinu (pokles 0 62 %).

Podobnych vysledki se podatilo dosdhnout i v redlné pra-
xi ve Velké Britanii, v rdmci ambulantni péce byla pacien-
tam s DM a prediabetem doporu¢ena LCHF strava (56) —
u diabetik byl medidn poklesu hmotnosti 8,3 kg, mediin
poklesu HbAlc 17,5 mmol/mol, u pacientt s prediabetem
pokles HbAlc o 5 mmol/mol, remise DM 2. typu dosahlo
46 % pacientt. U diabetikii vedla strava k poklesu celkového
cholesterolu, vzestupu HDL a poklesu TG, vyvoj LDL neni
publikovan. Na stejném pracovisti se podatilo LCHF stra-
vou nejen u diabetik dosdhnout primérného poklesu sTK
010 mm Hga dTK 0 6 mm Hg a to, i kdyZ doslo k celkovému
poklesu pfedepisované antihypertenzni medikace (57).

Shrnuti

Dosud publikované metaanalyzy ukazuji rozporuplné vy-
sledky LCHF stravy na tradi¢ni rizikové faktory ateroskle-
rézy. Problémem publikovanych metaanalyz ale zustava
kvalita prvotnich studii, pfedevsim ve smyslu dlouhodobé
compliance, a tedy skute¢ného hodnoceni LCHF stravy, coz
miize zkreslovat kone¢né vysledky.

I v kontextu dat ze studii s uspokojivou compliance a zku-
Senostmi z redlné praxe je zfejma tendence LCHF stravy
zlepSovat glykémii, zvy$ovat HDL a vést k poklesu TG.
Vliv na LDL je velmi variabilni s rizikem vyrazného zvyse-
ni u nékterych pacientt. Lze také ofekavat mirny pokles
hmotnosti s moznym poklesem krevniho tlaku (shrnuti viz
Tabulka 3). Dle doporuceni odbornych spole¢nosti je LCHF
strava zatim doporucena diabetikiim 2. typu v USA a Velké
Britanii. Do budoucna jsou nutné dalsi dlouhodobé studie
hodnotici bezpe¢nost LCHF stravy a vliv na mortalitu.
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COVID-19, kardiovaskularni prihody

a 153 760 americkych veteranu
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Souhrn

Kardiovaskularni onemocnéni stéle zistavaji hlavni p¥i¢inou tmrti a invalidizace. I pfipadné odeznéld pandemie onemocnéni
COVID-19 tyto statistiky nejspise zhorsi. Akutni kardiovaskuldrni komplikace onemocnéni COVID-19 jsou jiz pomérné dobte
popsény, ale jaké komplikace miZeme cekat s vét$im ¢asovym odstupem po prodélani COVID-19, spolehlivé zndmo neni. Tuto
mezeru v nasich znalostech zuzila retrospektivni studie 153 760 americkych veterant, kteti prodélali COVID-19, doplnéna
daty dvou kohort s 5 637 647 sou¢asnymi a 5 859 411 historickymi kontrolami. Autoti hodnotili kardiovaskularni ptihody rok
po prodélani COVID-19. Veterani, kteti prodélali COVID-19, byli nasledujici rok vystaveni zvy$enému riziku kardiovaskuldr-
nich onemocnéni zahrnujicich fadu kategorif véetné mozkovych ptihod, manifestace ischemické choroby srde¢ni, perikarditid,
myokarditid, srde¢niho selhdni, arytmii a tromboembolickych ptihod. Zvysené riziko bylo pfitomno i u jedinct, ktefi v akutni
fazi infekce hospitalizovani nebyli; nutnost hospitalizace a pobyt na jednotce intezivni péée ale riziko dale zhorsovaly. I kdyz se
jednalo pfevazné o muzskou, bilou, neproo¢kovanou populaci a nebyly analyzovany vSechny kardiovaskularni rizikové faktory,
je ziejmé, Ze jednoro¢ni riziko kardiovaskuldrnich komplikaci je po onemocnéni COVID-19 vyrazné. Proto je i kromé vakcinace
dilezité mit kardiovaskuldrni systém a kardiovaskularni rizikové faktory v dobrém stavu jiz pred pandemii.

Klicova slova: COVID-19 - kardiovaskuldrni onemocnéni - pozdni nasledky - rizikové faktory

Summary

Cardiovascular disease remains the leading cause of death and disability. Even the eventual disappearance of the
COVID-19 pandemic is likely to worsen these statistics. Acute cardiovascular complications of COVID-19 are already relative-
ly well described, but which complications are to be expected in a longer time interval after COVID-19 is not known. This gap
in our knowledge was partly filled by a retrospective study of 153,760 U.S. veterans who underwent COVID-19 supplemented
with data from 5,637,647 current and 5,859,411 historical controls. The authors evaluated cardiovascular events one year
after COVID-19. Veterans who survived COVID-19 were at increased risk during the following year for cardiovascular events,
including number of categories as stroke, ischemic heart disease, pericarditis, myocarditis, heart failure, arrhythmias and
thromboembolic events. Increased risk was also present in individuals who were not hospitalized in the acute phase of the
infection; but the need for hospitalization and staying in an intensive care unit further exacerbated the risk. Although it was
predominantly a male white unvaccinated population and not all cardiovascular risk factors were analyzed, it is clear that the
one-year cardiovascular burden after acute COVID-19 disease could be significant. Therefore, in addition to vaccination, it is
good to have the cardiovascular system and cardiovascular risk factors in good shape already before the pandemic.

Key words: COVID-19 - cardiovascular disease — long term consequences — risk factors

Uvod

Nacismus, fagismus, komunismus a dalsich metly lidstva
se vyznacuji tim, Ze to nejhorsi ¢asto ptijde aZ po nich. Po-
dobné 1ze mluvit i 0 onemocnéni COVID-19 a kardiovasku-
larnim postizeni. Po (snad) odeznélé hlavni viné pandemie
tohoto onemocnéni by kardiology mohl ptekvapit vyrazny
vzestup kardiovaskularnich komplikaci, a to i s del§im ¢a-
sovym odstupem po této infekci. P#ili§ optimismu nevzbu-
zuji ani posledni epidemiologicka data naznacujici vzhiru
se obracejici trendy pavodniho poklesu kardiovaskuldrnich
umrti a onemocnéni zkracujicich i omezujicich zivot, které
se objevily jiz pred pandemii (1). Jednoduse fe¢eno, kar-
diovaskuldrni zatéZz na trovni populaci za¢ina stoupat jiz
od roku 2019. Zvlasté v neptili§ zdravé starnouci populaci
by COVID-19 mohl tento nedobry trend déle akcelerovat.
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Ceska republika mezi ty nezdravé starnouci bohuzel patti
(2, 3). I kdyz byl vyznam kardiovaskuldrnich onemocné-
ni a jejich rizikovych faktorti v dobé pandemie COVID-19
medidlné potlacen, stale zlstivaji hlavni pf#i¢inou Gmrt-
nosti. Navic se ukazuje, ze virus SARS-CoV-2 piisobici one-
mocnéni COVID-19, opusti-li dychaci cesty, prvni oblasti,
kde za¢né vyznamné skodit, je kardiovaskuldrni systém.
Parafrazi klasika z jiného oboru: ,SARS-CoV-2 dychaci
cesty olizuje, do tepen a do srdce se zakusuje®. Jiz od po-
¢atku pandemie bylo jasné, Ze SARS-CoV-2 muze poskodit
srde¢né cévni systém u akutné onemocnélych osob. U velké
¢asti pacientt ztejmé zplsobil trombembolickou chorobu
srde¢ni, aterotrombotické komplikace zahrnujici i akutni
koronarni syndromy, myokarditidy, arytmie, srde¢ni sel-
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hani a dal$i kardiovaskularni poruchy. Kardiovaskuldrni
komplikace akutniho onemocnéni COVID-19 jsou tedy po-
mérné dobte popsany, nejsou ale znamy jeho pozdéjsi kar-
diovaskularni projevy — zda existuji a jak vypadaji. Z hledis-
ka biologickych znalosti 1ze pozdéjsi komplikace skute¢né
ofekavat — infek¢ni a zanétlivad etiologie kardiovaskular-
nich onemocnéni je uznavina a z hlediska subklinického
zanétu jsou jiz i zndmd data o moznostech jeho u¢inného
a ptiznivého ovlivnéni (4-6). Hlavnim protivnikem nasich
cév a srde¢niho svalu ur¢ité zastavaji LDL ¢4astice, koufent,
hypertenze a diabetes mellitus. Nicméné vyznamnym, ale
také ovlivnitelnym prostfednikem piisobeni téchto fakto-
1 na srde¢né-cévni systém, je pravé zanét. Proto by i one-
mocnéni COVID-19 mohlo byt daldim akcelerdtorem kar-
diovaskuldrnich chorob. To, jak konkrétné virus zpisobuje
dlouhodobé posgkozeni srdce a krevnich cév, ztstava pred-
métem vyzkumu; pouze vime, Ze to skute¢né déla (7). Jed-
nim z moznych mechanismi je zdnét endotelidlnich bunék;
nelze ani vylowtit p¥imou virovou ,invazi“ do srde¢niho
svalu a dalgich ¢4sti cévni stény. Vyznamnou roli v dlouho-
dobéjsi perspektivé muze infekce SARS-CoV-2 hrat i ne-
piimo prostfednictvim zvySenych hladin prozanétlivych
cytokinit a/nebo dlouhodobéjsi perzistenci viru na mis-
tech, kde si s nim imunitni systém neporadi. Pokud né¢emu
uplné nerozumime, ¢asto se schovame za termin komplex-
ni problematiky. Nicméné prvni ndznaky ,komplexnich”
patofyziologickych vztahtt u COVID-19 byly jiz naznace-
ny a nabizeji membrandzni transportéry a iontové kanaly
jako hlavni cile ptisobeni viru (8). Z hlediska klinicko-epi-
demiologického jiz nékolik studii zkoumalo kardiovasku-
larni postizeni v postakutni fazi COVID-19; vétsina viak
byla omezena na hospitalizované jedince (ktefi pfedstavuji
mensinu postiZzenych COVID-19), jednalo se také o kratko-
dobé sledovani a pomérné tzky vybér kardiovaskularnich
ptihod. Komplexni hodnoceni dlouhodobéjsich nésledki
COVID-19 na kardiovaskuldrni systém dosud k dispozici
nebylo, véetné absence hodnoceni mirnéjsich forem
COVID-19. Ned4vno publikovand studie ze Spojenych sta-
ta americkych v8ak naznatila v retrospektivni studii vice
nez 150 000 veterand, co na kardiology a jejich pacienty po
pandemii COVID-19 mozna ¢eka.

Popis studie (9)
Kohorta 153 760 jedinct, kteti prodélali COVID-19 a také
dva soubory kontrolnich kohort s 5 637 647 (sou¢asné kon-

troly) a 5 859 411 (historické kontroly) neinfikovanych ve-
teranu byly vybrany z narodni zdravotnické databaze ame-
rického ministerstva pro zalezitosti veterant k uréeni rizika
vzniku pfedem definovanych (20) kardiovaskularnich p#i-
hod. Pramérny vék veterdnt byl 60 let. Byla analyzovina
data od veterdnd, ktefi prodélali onemocnéni COVID-19
mezi bfeznem 2020 a lednem 2021 a ptezili alespori 30 dni
poté, co se nakazili. Kontrolni skupiny byly tvoteny jednak
veterany, kteti vyhledali zdravotni pé¢i béhem pandemie,
ale nebyli diagnostikovani s COVID-19; druhou kontrolni
skupinu tvofili veterani, kteti vyhledali péci v roce 2017.
Autoti zjistili, Ze sledovana kardiovaskuldrni onemocnéni
byla ¢astéjsi u osob, které pretkaly COVID-19, nez u osob,
které tuto nemoc neprodélaly. Konkrétné muzi, ktefi se
zotavili z COVID-19, vykazovali béhem roku po infekci
prudky narust v oblasti 20 sledovanych kardiovaskuldrnich
poruch. Napiiklad u nich byla o 52 % vy$si pravdépodob-
nost mrtvice nez u sou¢asné kontrolni skupiny, coz zname-
nd, ze na kazdych 1 000 ucastniki studie bylo ve skupiné
COVID-19 o 4 vice, ktefi prodélali cévni mozkovou pti-
hodu, nez v kontrolni skupiné. Riziko srde¢niho selha-
ni se zvysilo o 72 %, tedy ptiblizné o 12 vice ve skupiné
COVID-19 na 1 000 studovanych. Celkem u vybranych
20 typt kardiovaskularnich onemocnéni bylo zaznameni-
no 45 vice postizenych osob na 1 000 v infikované skupiné
nez v kontrolnich skupinach. Pokud byla nutna hospitaliza-
ce & dokonce pobyt na jednotce intenzivni péce, zvysila se
pravdépodobnost budoucich kardiovaskularnich komplika-
cijesté vice. Nicméné i ti, ktefi hospitalizovani byt nemuse-
li, byli stale vy$simu riziku vystaveni. Ur¢itym prekvapenim
bylo, Ze kardiovaskularni komplikace po COVID-19 mohou
trvat tak dlouho. Pfekvapenim bylo i to, Ze i mirny pribéh
COVID-19 zvysil riziko kardiovaskuldrnich problému po
dobu nejméné jednoho roku. Navic bylo kardiovaskularni
riziko zvySené i u téch, ktefi byli mladsi 65 let a postradali
rizikové faktory, jako je obezita nebo cukrovka, ale i koute-
ni. Vybrané hlavni vysledky studie jsou na Obr. 1.

Tato studie ma nékolik silnych stranek, kam pat#i zejména
vyuziti rozsahlé a standardné vedené zdravotnické databa-
ze. Pfedem byly podrobné specifikovany kardiovaskularni
ptihody. Byly pouzZity dvé ohromné, 5Smilionové kontrolni
skupiny, a to jak souasné, tak historické. Byly vylouceny
osoby s jiz ptitomnym kardiovaskuldrnim onemocnénim.
Proto studijni kohorta zahrnovala s velkou pravdépodob-
nosti skute¢nou incidenci kardiovaskularnich onemocnéni

350
300 . Nehospitalizovani
[ | Hospitalizovani
250 B Jednotka intenzivni péce
200
150
100
50
0 —
Vsechny KV piihody Arytmie Tromboembolické Srdecni selhani Srdecni infarkt
pfihody
KV - kardiovaskuldrni
Obr. 1: PrirGstek kardiovaskularnich pfihod na 1 000 pacientt infikovanych COVID-19 (ro¢ni sledovani) — upraveno dle (9)
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v postakutni fazi COVID-19. Tento pfistup s pouZitim so-
fistikovanych statistickych metod umoznil s velkou pravdé-
podobnosti prokazat, ze souvislost mezi COVID-19 a rizi-
kem kardiovaskularnich poruch nesouvisi vyrazné s rozdily
mezi predpandemickym a pandemickym obdobim, ale
s onemocnénim COVID-19.

Studie m4 v3ak i nékterd omezeni. Naptiklad lidé v sou-
¢asné kontrolni skupiné nebyli testovani na COVID-19,
takze je mozné, ze néktefi z nich prodélali mirné infekce.
Vysledky nemusi byt platné pro véechny populace. Ve stu-
dii prevladali starsi, bili muZzi. Ve viech tfech skupinich
bylo asi 90 % pacientt muZi a v 71-76 % byli bili. Témé¥
tedy chybély veteranky, a¢ pravé pohlavni rozdily v ob-
lasti kardiovaskuldrniho systému jsou stile intenzivnéji
diskutovany (10). Totéz plati pro razné etnické skupiny.
I kdyz byly pouZity statistické ndstroje, aby toto bylo ko-
rigovano, stale neni jisté, zda jsou vysledky relevantni
i pro tyto skupiny. Optimdlni by také bylo znit stav cév-
niho systému (preklinické zndmky cévniho postiZeni) jiz
pfed infekci, a zda mohl naptiklad i celkovy stav tradi¢-
nich kardiovaskuldrnich rizikovych faktort toto ovliv-
nit. Analyzovan4 data také neobsahuji pfesné informace
o pti¢inich umrti. Koneéné, jak se pandemie dynamicky
vyviji, v¢etné mutaci viru a vyvojem vakcin, je mozné, Ze
epidemiologie kardiovaskuldrnich projevi COVID-19 se
muZe ¢asem také zménit. Naptiklad vstup do studie skon-
¢il diive, nez byly vakciny $iroce dostupné, takze 99,7 %
infikovanych veterant bylo neoc¢kovanych, coz mtze také
dramaticky ovlivnit budouci vyvoj v této oblasti. Nova
analyza zabyvajici se touto problematikou byla dle auto-
ri nyni submitovana. Vysledky této studie budou proto
muset byt ovéfeny nezéivislou studii; nejlépe prospektiv-
ni, v¢etné vyhodnoceni, zda lze kardiovaskuldrni poruchy
zahrnout napiiklad mezi symptomy souhrnné zniamé
jako ,Long COVID® (zahrnuji mozkové poruchy, unavu,
slabost a ztratu ¢ichu) a zda mohou mit spole¢né koteny.
Dle nékterych autort zni odpovéd ano (8).

Pfes viechna ,ale“ se v3ak jednd o prvni velkou studii,
kter4 hodnotila kardiovaskuldrni ptihody 1 rok po infekci
SARS-CoV-2 a prokazala, ze dopad viru na kardiovasku-

» Nekufacka/nekurak

« 30 minut denné pfimérena fyzicka aktivita

« Body mass index méné nez 26 kg/m?

* Obvod pasu méné nez 102 cm u muzi, 88 cm u Zen
Optimalné méné nez 94 cm u muzt a 80 cm u Zen

« Krevni tlak 130-140/80-90* mm Hg

« Lacna glykémie méné nez 5,6 mmol/l

« LDL cholesterol méné nez 1,8 (1,4 ... 1,0 ....)* mmol/l

« Triglyceridy méné nez 1,7 mmol/I

* dle kardiovaskularniho rizika konkrétniho pacienta

Obr. 2: Optimalni stav kardiovaskularnich rizikovych faktor(

larni systém muze byt trvalejsi. Mimo jiné z ni vyplynulo,
ze sledovani osob, které prezily akutni epizodu COVID-19,
a to s leh¢im prubéhem, by mélo zahrnovat i sledoviani kar-
diovaskuldrniho systému.

Zaveér

Protoze zavazné onemocnéni COVID-19 zvySuje riziko
komplikaci mnohem vice nez mirné onemocnéni, je jisté di-
lezité, aby ti, ktefi nejsou o¢kovani, dostali vakcinu okamzi-
té. I kdyZ analyza kontroly kardiovaskularnich rizikovych
faktort zahrnujici naptiklad aterogenni lipidy a hypertenzi
v diskutované studii publikovina nebyla, je dobré, bez ohle-
du na diskutované védecké poznatky, mit kromé oc¢kovani
krevni tlak, lipidovy a glycidovy metabolismus v poradku
a korondrni tepny i myokard alespon v relativné dobrém
stavu. Po prodéldani COVID-19 by péce o tyto oblasti méla
byt jesté intenzivnéjsi, a to i p¥i mirné formé tohoto virové-
ho onemocnéni. Poskytovatelé zdravotni péce by pravé nyni
méli byt pfipraveni fe$it narist kardiovaskuldrnich one-
mocnéni. I proto opakujeme: rozhodné neni na skodu mit
vSechny kardiovaskuldrni rizikové faktory pod kontrolou
v jakémbkoli véku a bez ohledu na pandemie (Obr. 2).
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Souhrn

Zvyseny krevni tlak (TK) je jednou z hlavnich p#i¢in vedoucich k predé¢asnému tumrti. Od roku 1990 doslo ke zvyseni umrt-
nosti v disledku hypertenze o 40 %, a to i pfes sou¢asné pokroky v oblasti diagnostiky a 1é¢by. Zvysena tepova frekvence je
velmi ¢astym jevem u pacienti s hypertenzi (HT), vice jak 30 % pacienti s hypertenzi ma klidovou tepovou frekvenci (TF)
80 tepl/min anebo vice (1). Proto se zda byt rozumné snizit jak hodnotu krevniho tlaku, tak srde¢ni frekvenci. Jednodu-
ché méteni klidové srde¢ni frekvence mtze poskytnout uzite¢né prognostické informace. Pro farmakologické ovlivnéni
hypertenze a srde¢ni frekvence jsou nejéastéji pouziviny beta-blokatory. V soucasné dobé mame k dispozici pro 1é¢bu
hypertonik se zvysenou srdeéni frekvenci jedinou fixni kombinaci beta-blokatoru (bisoprolol) a inhibitoru angiotensin

konvertujiciho enzymu (ACEI) (perindopril) COSYREL.

Klicova slova: hypertenze, tepova frekvence, bisoprolol, perindopril, fixni kombinace, kardiovaskuldarni morbidita,

mortalita

Jiz Framinghamska studie (2) se zamé¥ila na 2037 muzt
a 2493 zen, u kterych pti vySetteni pfesahoval krevni tlak
140/90 mm Hg. Za 36 let sledovini zemtelo 565 muzl
a 367 zZen z kardiovaskularnich (KV) p#i¢in. Vy$si TK kore-
loval se srdeéni frekvenci. Kazdé zvyseni TF o 10 tepi/min.
bylo spojeno s 20% zvysenim celkové mortality a 14% zvy-
$enim KV mortality u obou pohlavi. Korondrni mortalita se
zvysila 0 16 % umuzt a 12 % u Zen.

Studie CASTEL (,The Cardiovascular Study in the Elderly®)
zkoumala, zda je vysoka srde¢ni frekvence spojena s mor-
talitou star§ich muzt a Zen (3). Do studie bylo zatazeno
763 muzt a 1175 Zen ve véku 65 let a vice. Sledovani probi-
halo déle nez 12 let. Studie prokazala, Ze vy$si srde¢ni fre-
kvence je silnym prediktorem KV tmrtnosti star$ich muza.
Autoti navrhuji, Ze srde¢ni frekvence nad 80 teptt/min. by
méla byt u star$ich muzi povazovana jiz za nebezpenou
(Obr. 1).

Velmi zajimavd byla studie GISSI-2, kterd hodnotila
u 10 000 pacientt s akutnim infarktem myokardu (IM)
rizné nezavislé rizikové faktory ve vztahu k hospitaliza¢ni
a pulro¢ni mortalité. Jako prognosticky faktor s nejlepsi
vypovédni hodnotou se ukazala hodnota TF p#i ptijeti pa-
cienta k hospitalizaci. Nejhori prognézu méli pacienti s TF
pfi ptijeti nad 100/min. Av8ak i pacienti s hodnotou TF
80-100/min. méli vyssi riziko nez pacienti pti ptijeti s dys-
funkci levé komory, recidivou infarktu myokardu, znamka-
mi srde¢niho selhdni, vékem nad 70 let, komorovou ektopii
& hypertenzi. Vyjadieno v absolutnich ¢islech byla amrtnost
na akutni infarkt myokardu (IM) v ptlro¢nim horizontu
po ptihodé ve skupiné pacientt se TF p#i ptijeti do 80/min.
7,1 %, ve skupiné se TF pt#i ptijeti 81-100/min. jiz 13,6 % a ve
skupiné se TF pii ptijeti nad 100/min. dokonce 23,4 % (4).

Na zakladé mnoha epidemiologickych studii se da shrnout,
Ze u jedinca, kteti byli zjevné zdravi p¥i vstupu do studie,
je klidova srdeéni frekvence senzitivnim, nezavislym mar-
kerem KV chorob. V nékterych studiich je tento vztah vice
vyjadfen u muzi nez u zen, u kterych muze byt prevalence
KV chorob nizsi. U muza bylo prokazano, Ze zejména klido-
va tachykardie je silnym, nezavislym prediktorem KV umrti
az do starsiho véku. Vysoka TF je uzce spjata s rozvojem
hypertenze. Rovnéz je vyznamnym prediktorem mortality
muzl a zen po akutnim IM v disledku srde¢niho selhédni
a jinych komplikaci IM. TF je snadno métitelna, nenaklad-
na a ponékud opomijena metoda.

Mame dostate¢né klinické ditkazy podporujici souvislost
mezi zvy$enou tepovou frekvenci a nepfiznivou KV prog-
nézou. Jsou to data tykajici se bézné populace, pacient
s HT, s ischemickou chorobou srde¢ni (ICHS) a dale u vyso-
ce rizikovych hypertonika a hypertonikd s hypertrofii levé
komory.

Patofyziologie

Neni zcela jasné, pro¢ pravé srde¢ni frekvence tak vyznam-
né predpovidd mortalitu. Podle vech dikazi je tachykar-
die spojena se zvy$enou sympatickou aktivitou. Studie na
zvitatech prokazuji, Ze vysoka TF podporuje aterogene-
zi, a Ze tento proces muze byt zpomalen snizenim srdeé-
ni frekvence. Existuje rovnéz vztah mezi pramérnou TF
a vznikem pred¢asnych ventrikuldrnich kontrakei, ktery je
charakterizovan zvysenim poctu tachyarytmii. Navic muze
zvy$end sympaticka aktivita a nizky tonus vagu snizit prah
ventrikuldrni fibrilace. Rychld srde¢ni frekvence je také
spojena s disrupci plaku koronarnich cév (5). Nedavno bylo
také prokazano, ze vyssi srde¢ni frekvence (a sniZend varia-
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Normotenzni Hypertenzni

Br<60 [We60<TF<80 Mso<TF<100

Celkova mortalita KV mortalita Mortalita ICHS
Umrti/rok/1000 pacientd Umrti/rok/1000 pacientd Umrti/rok/1000 pacientd
20 p < 0,001 77 p < 0,05 41 p<0,01
6 -
51 37
4 -
2-
3 -
2 14
'I -
0 - 0+

Normotenzni Hypertenzni

Normotenzni Hypertenzni

TF > 100

Bebetos A et al,, Hypertension 1999; 33: 44

Obr. 1: Vliv hodnoty TF u normotonik( a hypertonikd na mortalitu

bilita srdeéni frekvence) je u zdravych jedinct sttedniho
véku spojena se zvysenim koncentrace C-reaktivniho pro-
teinu (CRP) a poctu bilych krvinek (6). Tento subklinicky
zanét ve spojeni s autonomni dysbalanci miZe byt tésné
spojen s disrupci aterosklerotického plaku a zvysenym ri-
zikem mortality.

Zvysend aktivita sympatického nervového systému a vyssi
TF jsou spojeny se vznikem endotelidlni dysfunkce, zdnétu,
vyskytem hypertenze a diabetu, hypertrofie levé komory
srde¢ni (LK), cévni remodelace a IM. Hypertrofie LK a IM
jsou spojeny s rizikem nahlé srde¢ni smrti. Zvy$ena akti-
vita sympatického nervového systému a vyssi TF se podili
také na vzniku systolické dysfunkce, ktera obvykle nasledu-
je po IM, a nasledné progresi smérem k srde¢nimu selhani
(SS). SS podstatné zvy3uje mortalitu a riziko nhlé smrti.

Co je to normalni srdecni frekvence?

U savcl existuje inverzni vztah mezi srde¢ni frekvenci
a ofekavanou délkou zivota, to znamend, Ze ¢im rychlejsi
je srdelni frekvence, tim kratsi je délka Zivota (7). Napti-
klad obrovské Zelvy se srde¢ni frekvenci 6 tepil za minu-
tu se dozivaji az 177 let, zatimco mys, jejiz srdce bije vice
nez 500krat za minutu, ma pravdépodobnou oéekivanou
délku Zzivota jeden rok. O lidech, kte#i dosahuji bézné véku
80 let, se tvrdi, Ze maji posunuté biologické hranice. Co je
v8ak normélni srde¢ni frekvence? Obecné se piedpokla-
d4, Ze normalni sinusovy rytmus kolisd mezi 60 az 100
tepy/min. a je obvykle mezi 70 az 80 tepy/min. (8). Epi-
demiologické studie ukazuji, ze vysoka klidova srde¢ni fre-
kvence je spojena se zvy$enym rizikem rozvoje hyperten-
ze, ICHS a nahlé smrti (9). Doporucené postupy ESC/ESH
z roku 2018 nestanovuji doporuceni pro specifickou hod-
notu TE. Klidov4 TF nad 80 tept/min. je viak povazovana
za KV rizikovy faktor u pacientt s hypertenzi (1).

Jak mérit tepové frekvence?
- Tepova frekvence by méla byt métena spolu s TK (1)

Konsenzus panelu expertu z roku 2015 (10)

- U pacientt s HT by méla byt TF méfena vzdy v ramci cel-
kového vysetteni

—

- Ambulantni monitorovani TF je klinicky vyznamnéjsi
nez méteni TF v ordinaci
- Hodnoty no¢niho méteni TF predikuji prognézu

Doporuceni pro méreni klidové tepové frekvence

- Pred méfenim by nemél pacient cvicit, koutit, konzumo-
vat alkohol a kdvu

- Pacient by mél minimalné 5 minut pred méfenim
odpotivat

- V ptipadé potteby by méla byt délka odpocinku delsi

- Pfi méfeni by mél byt v mistnosti klid, nemél by byt
slySet hluk ani mluveni z okoli

- Teplota v mistnosti by méla byt ptimérena

- Preferovino je méfeni vsedé, pacient by mél sedét poho-
dIné, bez ptektizeni nohou

- Privyuziti palpa¢ni metody k méteni TF odmétujte pocet
tept po dobu nejméné 30 vtetin

- Kméteni je mozné vyuzit EKG, ale neni doporu¢ovano

- TF by méla byt méfena s kazdym méfenim TK

- Méla by byt provedena alespoii dvé méfeni a vysledna
hodnota by méla byt jejich primérem

- Jednotlivé vysledky se mohou ligit

Nedostatecna kontrola TK ziistava i nadale zasadnim
problémem

Faktory souvisejici s nedostate¢nou kontrolou TK jsou
terapeutickd inercie, kdy mnoho pacientii zistdva na mo-
noterapii a/nebo uzivd suboptimalni davky, a to i ptes
nedostate¢nou kontrolu TK. Dal$im neméné vyznamnym
faktorem je nizka adherence k lé¢bé. Adherence je mno-
hem dualezitéjsim faktorem, nez se dtive predpoklidalo.
Testy z krve a mo¢i pomohou ke zjisténi p¥itomnosti nebo
absenci medikace.

Opakované predepisovani je vyuzivino v méné nez 50 %
1é¢by u poloviny pacienttl, a podle vysledkt raznych studii
je nizka adherence spojena se zvy$enim KV rizika a zhorse-
nim prognézy.

Nové cilové hodnoty TK podle doporuenych postupii
ESC/ESH z roku 2018 je TK méfeny v ordinaci pod
140/90 mm Hg (1).

V ptipadé, ze je 1é¢ba dobfe tolerovand, méla by byt hodnota
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TK snizena pod 130/80 mm Hg, a to zejména z divodu sni-
zeni rizika CMP.

U pacientd mladsich 65 let uzivajicich léky na snizeni TK,
by mél byt sTK 120-129 mm Hg a u pacientt starsich
65 let uzivajicich léky na sniZeni TK by mél byt sTK
130-139 mm Hg. Zaroveil by mélo byt dosazeno cilové
hodnoty dTK 70-79 mm Hg u vSech pacientl s hypertenzi
bez ohledu na miru rizika a komorbidity.

V doporucenych postupech ESC/ESH z roku 2018 je klidova
hodnota TF nad 80 tepti/min. ozna¢ovana u pacientt s HT
jako nezavisly KV rizikovy faktor. Nejsou dostupna zidny
data, ktera by podporovala specifickou cilovou hodnotu TF
u pacientt s HT. Nicméné u pacientt s ICHS doporucené po-
stupy ESC pro diagnostiku a lé¢bu chronickych korondrnich
syndromi z roku 2019 uvadéji doporucenou TF mezi 55-60
tepl/min, a beta-blokator titrovat az do dosazeni této hod-
noty (16). Pokud m4 pacient i pres lé¢bu beta-blokitorem
tepovou frekvenci vys$si nez 75,5 tept/min., lze predpokli-
dat, ze pacient neuziva pfedepsanou lé¢bu (12).
Doporucené postupy ESC/ESH z roku 2018 pro 1é¢bu hyper-
tenze (1) podporuji uziti fixni kombinace jiz v prvni linii.
Navic, vyuziti fixni kombinace u hypertonika sniZuje riziko
non-adherence o 24 % ve srovnani s kombinaci podédvanou
ve vice tabletach.

Jaka je tedy doporucend strategie 1é¢by pro hypertenzi (11)?
Zahgjeni 1é¢by hypertenze dvojkombinaci, a to nejlépe fixni
kombinaci. Vyjimkou jsou stati pacienti a pacienti v nizkém
riziku a s hypertenzi 1. stupné (pfedevsim pokud je hod-
nota sTK pod 150 mm Hg). Doporucené postupy ESC/ESH
z roku 2018 (1) uvadéji, Ze betablokitory by v kombinaci
mély byt pouZivany pro kontrolu TK, zejména pak v ptipa-
dech se specifickou indikaci pro jejich uziti, jako je

- Angina pectoris

- Nutnost kontroly tepové frekvence

- Po infarktu myokardu

Chronické srde¢ni selhani se snizenou ejekéni frakei
Alternativa k ACE inhibitorim nebo ARB u mladsich Zen
s hypertenzi, které planuji otéhotnét nebo jsou v repro-
dukénim véku

- U pacientu s fibrilaci sini

Fixni kombinace bisoprolol + perindopril COSYREL je je-
dinou fixni kombinaci beta-blokatoru a ACEi, kterd je vy-
uzivana v indikaci: hypertenze, stabilni ischemicka choro-
ba srde¢ni (pacienti po IM, s revaskularizaci v anamnéze),
stabilni chronické srde¢ni selhdni (se sniZenou systolic-
kou funkei levé komory) (14). Bisoprolol ma prokidzanou
24hodinovou ué¢innost na kontrolu TK a umoziuje
kontrolu TF po celych 24 hodin (12). Bisoprolol je vyso-
ce selektivni a je metabolicky neutralni. Perindopril za-
sahuje také ptiznivé do metabolismu a blokuje preménu
angiotenzinu I na angiotenzin II, coz m4 za nasledek va-
zodilataci v periferii a snizeni krevniho tlaku. Perindopril
uc¢inné snizuje TK v pribéhu celych 24 hodin. Kromé toho
mé ptiznivy kardioprotektivni a renoprotektivni efekt.
Kombinace beta-blokatoru s perindoprilem ma vyznamné
kardioprotektivni u¢inky a sniZuje relativni riziko vysky-
tu priméarniho cilového ukazatele — KV mortalita, nefatal-
ni IM a cévni mozkova pfihoda u populace hypertonika
0 23 % (13). Podavani fixni kombinace bisoprolol + pe-
rindopril je vyhodné také u hypertonikd, u kterych
pottebujeme snizit TE. Utinnost byla ovéfena v ¥adé
studii. Nejnovéjsi zkoumala pokles TK a TF u pacientl
nekontrolovanych na pfedchozi 1é¢bé bisoprololem a.
Po 4 tydnech podavani fixni kombinace bisoprolol 5 mg
a perindopril 5 mg doslo k poklesu sTK o 26 mm Hg, dTK
014 mm Hg a TF o 16 tept/min. (15).

Zavér

Vice jak 30 % pacientii s hypertenzi ma zvy$enou tepovou
frekvenci. Klidovd TF nad 80 tepi/min. je rizikovym KV
faktorem u pacientt s hypertenzi. Hlavni p#i¢inou nedo-
state¢né kontroly TK je nizkd adherence k 1é¢bé. Pouziti
fixni kombinace zlepsuje adherenci k 1é¢bé. Beta-blokato-
ry (v kombinaci) jsou doporu¢ovany pro zlepseni kontroly
TK ve specifickych pt¥ipadech, a to véetné ptipada kontroly
tepové frekvence. P¥ipravek COSYREL je prvni a jedinou
fixni kombinaci beta-blokitoru (bisoprolol) a ACE inhi-
bitoru (perindopril). Efektivné snizuje TK i TF v priabéhu
24 hodin a poméha tak lépe chranit pacienty pfed vysky-
tem KV ptihod.
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Inhibitory angiotenzin konvertujictho enzymu (ACEI)
a selektivni blokitory receptoru pro angiotenzin II typu 1
(ATq-blokatory) jsou Siroce pouzivany pii 1é¢bé arteridlni
hypertenze, srde¢niho selhdni, infarktu myokardu a one-
mocnéni ledvin. ATq-blokitory jsou vyuziviny v 1é¢bé vy-
sokého krevniho tlaku (TK) a stéle ¢astéji u diabetu 2. typu.
Pokud jde o hodnoceni kardiovaskuldrni (KV) prevence té-
mito 1éky, vysledky studii morbidity a mortality, které hod-
notily kardialni p#inos ATq-blokator, byly ¢asto negativni,
na rozdil od studii vénovanych hodnoceni ACEI. O p#imém
srovnani téchto dvou terapeutickych t¥id viak existuje jen
malo udaji. Z téchto duvodu stile pfetrvava nejistota ohled-
né rovnocennosti i¢innosti. ACEI a AT{-blokatory maji po-
dobny ptiznivy G¢inek na snizeni krevniho tlaku, ale v néko-
lika klinickych studiich a metaanalyzich byla zaznamenana
vy$si kardiovaskuldrni mortalita a niZ$i ochrana pted in-
farktem myokardu u ATq-blokatort ve srovnani s ACEL
Evropska kardiologicka spole¢nost (ESC) povazuje pro 1é¢-
bu pacientt s hypertenzi ACEI za rovnocenné s ATq-bloka-
tory (1) na zdkladé:
- prokazané schopnosti snizovat TK
- dtikazt s placebem kontrolovanych studii
- snizeni KV ptihod
- dukazu o $iroké rovnocennosti na KV ochranu pacientt
s hypertenzi
- prospéchu z jejich uzivani, které plyne pievazné
ze snizeni TK
- nedavnych metaanalyz

Tento z4vér je v souladu s nejnovéjsimi pokyny ACC/AHA
pro prevenci, detekci, hodnoceni a lé¢bu vysokého TK
u dospélych (2). Podobné i nejnovéjsi aktualizace pokynt
ACC/AHA pro srde¢ni selhani z roku 2021 uvadi ACEI nebo
ATq-blokétory jako rovnocenné léky prvni volby u nové
diagnostikovaného srde¢niho selhani stadia C se sniZenou
ejekéni frakei (3).

Avsak v doporu¢enich ESC/ESH pro diabetes, prediabetes
a KV onemocnéni, kterd byla vypracovdna ve spolupraci
s Evropskou asociaci pro studium diabetu, se pfednostné
doporucuji ACEI: dukazy silné podporuji zatazeni ACEI
nebo AT -blokatort u pacientd, kteii netoleruji ACEI
Kromé toho se na zdkladé systematického ptehledu RCT
doporucuje 1é¢ba ACEI k prevenci zdvaznych KV ptihod
a srde¢niho selhdni u v8ech pacientii s chronickymi koro-
narnimi syndromy nebo akutnimi korondrnimi syndromy
a systolickou dysfunkci levé komory srde¢ni. U pacientd,
kteti netoleruji ACEL, by mél byt podavan AT{-blokator (4).
Stejnd doporucleni byla publikovana i pro pacienty s chro-
nickymi korondrnimi syndromy (5).
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Pro¢ tedy vznikaji doporuceni, ktera se mohou ligit v pre-
ferenci 1é¢by bud’ ACEI nebo ATq-blokétory? Na to se snazi
odpovédét ¢clanek, ktery v lotiském roce publikovali Bernard
I. Lévy a Jean Jacques Mourad v ¢asopisu American Journal of
Hypertension (6).

Prvné se zaméfili na biochemicky a farmakologicky rozdil
mezi ACEI a AT{-blokatory.

Angiotenzin [ (Ang I) vznikd enzymatickym $tépenim své-
ho prekurzoru, angiotenzinogenu, reninem; angiotenzin II
(Ang 1II) je oktapeptid vznikajici $tépenim neaktivniho
Ang 1 angiotenzin-konvertujicim enzymem (ACE), zinko-
vou metaloprotedzou vazanou pfedevéim na bunéénou
membranu. Nékolik protedz, jako jsou chymazy a katepsiny,
také stépi Ang I na Ang II. Ang II, hlavni souc¢ast RAS, ma
pHmy vliv na vazomotoricky tonus a na homeostazu sodi-
ku v ledvinich. Ang II tak hraje vyznamnou roli v kontrole
krevniho tlaku a v kardiovaskularni homeostaze, a to pfimo
prostrednictvim aktivace sekrece aldosteronu. Ang II ma
také silné mitogenni, prozanétlivé a profibrézni u¢inky, které
se uplatiiuji prostfednictvim jeho raznych receptoru (7, 8).
lelo. Receptor Ang II typu 1 (AT1R) je pouze jednim z mno-
ha efektortt Ang II a dalsich produktd RAS. Bylo identifi-
kovino nékolik peptidd, jako jsou Ang III, Ang IV, Ang A,
Ang (1-9) a almandin, a jejich p#islu§né vazebné receptory,
vétsinou na bunéénych a experimentalnich modelech (9).
Kininovy systém i efekt samotného bradykininu mtze hrat
zasadni roli.

Bradykinin vyvolava vazodilataci, produkci prostaglandint
a extravazaci tekutin v diasledku cévni permeability. Re-
ceptor pro bradykinin 2 (B2R) je p¥itomen ve vétsiné tkani
a je zvlasté hojné zastoupen v endotelidlnich burikich cév;
zprosttedkovavd vazodilataéni uc¢inky bradykininu. B1R je
ve zdravé tkani exprimovin minimalné, ale je indukovin
poranénim tkané a hraje roli p#i chronické bolesti a zanétu.
Bradykinin je $tépen na neaktivni fragmenty pomoci ACE
anékolika dalsich peptidaz: aminopeptidazy P (APP), neut-
ralni endopeptiddzy (NEP), endotelin konvertujiciho enzy-
mu (ECE)-1, ACE2, karboxypeptidazy N a dipeptidylpepti-
dazy IV (10).

Jak rozdilné jsou ticinky ACEIl a AT{-inhibitori

na bradykininovy a angiotenzinovy systém?

AT -blokatory ptimo neinhibuji u¢inky ACE/NEP/APP,
a proto nemaji zadny vliv na kininovou kaskadu. Na druhé
strané je ACE hlavnim enzymem metabolizujicim brady-
kinin v lidské plazmé (11). Lé¢ba pomoci ACEI proto vede
k podstatnému zvy$eni hladin bradykininu, coz zesiluje je-
jich vazodilata¢ni a antihypertenzni t¢inky.
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Ceconi a kol. (13) uvadéji ucinek jednoroéni lé¢by ACEI
u pacientd s ischemickou chorobou srde¢ni (studie
PERTINENT). Na potatku lé¢by vyskyt kardiovaskular-
nich pfihod vyznamné koreloval s von Willebrandovym
faktorem (p = 0,013), jehoz koncentrace se po roce lé¢by
vyznamné snizila. Byla také testovana souvislost mezi hla-
dinami bradykininu v plazmé a kardiovaskularnimi p#iho-
dami. Bylo pozorovano vyznamné zvyseni koncentrace
bradykininu o 17 % a vyznamny vliv na biomarkery atero-
trombotickych komplikaci a prozénétlivé cytokiny.

Je pozoruhodné, Ze chronicka lé¢ba ATq-blokitory vede
k vyznamnému zvyseni plazmatické koncentrace Ang II
u zvifat i u lidi (14). Zvy3eni plazmatické koncentrace
Ang II pi#i lécbé ATq-blokatory vede k aktivaci drah
Ang III-Ang IV, coz vede k nadmérné aktivaci receptora
AT?2 (AT2R) a AT4 (AT4R) (viz Obr. 1).

Aktivace AT4R pti lé¢bé ATq-blokatory by mohla ptispivat
k zdnétu cévni stény, ktery je kli¢ovou udalosti p¥i rozvoji
aterosklerdzy.

Esteban a kol. (15) zkoumali, zda Ang IV plsobenim na

45

HYPERTENZE & kardiovaskularni prevence



Prehledy, stanoviska a praktické navody

svij receptor ATAR muze regulovat prozanétlivé faktory
v kultivovanych hladkych svalovych bunkach cév. Zjistil, ze
Ang IV prostfednictvim receptoru AT4 zvySoval expresi
pro-zanétlivych faktord, jako monocytirni chemoatrak-
tantovy protein 1 (MCP-1), interleukin-6 (IL-6) TNF, me-
zibunééna adhezivni molekula -1 (ICAM-1) a PAI-1, které
byly blokovany antagonisty AT4.

Higashi a kol. (16) porovnavali u¢inek blokatoru kalciové-
ho kanalu, ACEI, beta-blokatoru a diuretik na endotelidlni
funkci pacientt s hypertenzi. Z nich pouze ACEI zvy$ovaly
u téchto pacientd s esencidlni hypertenzi cévni odpovéd
piedlokti na reaktivni hyperémii zvy$enim produkce NO.
Zvy$end plazmatickd koncentrace Ang II p#i chronické
lé¢bé AT vede také k nadmérné aktivaci AT2R.

Podivejme se na paradoxni mozné role stimulace recepto-
ru AT2 (AT2R) v kardiovaskularnim systému. U ¢lovéka je
AT?2R ptitomen predevsim béhem vyvoje plodu a hraje vy-
znamnou roli ve vyvoji cév. Hustota AT2R po narozeni ve
vétsiné tkani klest, u dospélych je vsak AT2R detekovatel-
ny ve slinivce b¥isni, srdci, nadledvinach, mozku, ledvinach
a cévich (20). Exprese a funkce AT2R jsou navic zvyseny za
patologickych stavi v cévnim Felidti, pti diabetu, srde¢nim
selhani a v diabetickych ¢i obéznich ledvinach (21).

AT?2R se podili na nékolika fyziologickych procesech, jako
je vyvoj a remodelace tkéni, regulace krevniho tlaku, natri-
uréza a neurondlni aktivita (22). Obecné se pfipousti, ze za
fyziologickych podminek AT2R vyrovnavaji u¢inky AT1R.
Piesnéji feceno, receptor AT2 podporuje vazodilataci, apo-
ptézu a inhibici bunééného rastu. Nékteti autoti viak zdu-
raziiuji, ze AT2R muze byt zodpovédny za srde¢ni fibrézu
a hypertrofii. AT2R je pravdépodobné nadmérné expri-
movan pti remodelaci, ptipadné zanétu tkani a p#i pato-
logickych stavech, veetné poskozeni ledvin, ateroskler6zy
(23, 24). Vysledky spojené se zvySenim plazmatického
AngII, a tedy s nadmérnou aktivaci AT2R u pacienti uziva-
jicich ATq-blokatory, nis vede k obavam z moznych disled-
kit AT{-blokatort na kardiovaskuldrni hypertrofii a fibrézu
(25). Jiné studie in vivo vSak prohypertroficky u¢inek AT2R
nezaznamenaly (26).

RAS a zejména Ang II, se podili na rozvoji aterosklerézy
prosttednictvim regulace dvou klicovych procest, zanétu
a fibrézy. Koitka a kol. prokazaly u mysi, ze stimulace AT2R
hraje roli v rozvoji aterosklerézy spojené s diabetem.

AT2R a angiogeneze

Mikrovaskuldrni funkéni abnormality vedouci ke zhorgené
perfuzi predstavuji generalizovany stav, ktery u pacient
s kardiovaskuldrnimi rizikovymi faktory postihuje vice
tkani a organd. U pacientt s bolesti na hrudi a angiogra-
ficky normalnimi tepnami je korondrni pratokova rezer-
va pod 3 spojena s $estindsobnym zvy$enim rizika amrti
ze vSech pfi¢in ve srovndni s rezervou na 3 béhem 8,5 let
sledovani (30). Snizeni tkanové perfuze a hypoxie tak mo-
hou byt spole¢nym faktorem spojujicim mnoho forem pro-
gresivniho onemocnéni ledvin (31). V této souvislosti ma
zvl4$tni vyznam udrzeni normalniho a funkéniho mikro-
cirkula¢niho feéisté a korekce ptipadné hypoperfuze v dané
tkani v dasledku zvysené hypoxii indukované angiogeneze.
Angiogeneze zahrnuje proliferaci endotelidlnich bunék ze
stavajicich kapilar, migraci smérem k hypoxickym burikam
a angiogennim stimul@im, proliferaci a tvorbu novych en-
dotelidlnich trubic. Angiogenni vlastnosti Ang II mohou
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byt zplsobeny zvySenim exprese VEGF zprostiedkova-
nym AT1R (32). AT2R m4 antiangiogenni u¢inky spojené
s aktivaci apoptézy (33).

Nejdiilezitéjsi informace o ochrané srdce ze studii
morbidity a mortality s AT1-blokatory

Neékolik metaanalyz ukazalo, Ze sniZovani krevniho tlaku
(TK) v8emi tfidami antihypertenziv je doprovazeno vy-
znamnym snizenim vyskytu cévni mozkové ptihody a za-
vaznych kardiovaskularnich pt¥ihod, coz naznacuje, ze sni-
zeni téchto ptihod je zplisobeno snizenim TK jako takovym
nez specifickymi vlastnostmi lékt. Dikazy o sniZeni rizika
dalgich ptihod a zejména tmrti viak byly nalezeny pouze
u nékterych skupin lé¢iv.

Nékolik studii testovalo uc¢inky AT{-blokatort oproti pla-
cebu nebo aktivni 1é¢bé na kardiovaskuldrni morbiditu
a mortality, a to jak v primdrni, tak sekundarni prevenci
v¢etné normotenznich osob. Ve studiich s AT;-inhibitory
oproti placebu byla hlavni hypotéza, Ze pti¢inou pozorova-
ného pf¥inosu je kromé snizeni TK také blokovani systému
renin-angiotenzin pomoci ATq-blokétori. Analyza vysled-
ki1 jednoznaéné nepotvrdila t¢innost ATq-blokatort v pre-
venci koronarnich ischemickych p#ihod, které jsou hlavni
pfi¢inou morbidity a mortality u pacientd s hypertenzi
nebo diabetem v primdarni prevenci.

Ve studii RENAAL (34), které se ucastnilo 1513 pacientt
s diabetem 2. typu a nefropatii, nebyl zjitén vyznamny
rozdil mezi skupinou s losartanem a placebem ve slozeném
cilovém ukazateli kardiovaskuldrni morbidity a mortality.
U ttetiny (32,9 %) pacientt doslo k fatalni nebo nefatdlni
KV ptihodé (snizeni relativniho rizika: 10 %; p = 0,26). Ne-
byly zjistény zadné vyznamné rozdily ve vyskytu kardio-
vaskularnich ukazatell, pouze hospitalizace se srde¢nim
selhanim, kde se riziko snizilo 0 32 % ve skupiné s losarta-
nem (p = 0,005).

Ve studii IRMA (35) bylo zatazeno 1715 pacientt s hyper-
tenzi a nefropatii ndhodné zatazeno do lé¢by irbesartanem,
amlodipinem nebo placebem. Po 2,6 roku nebyl zjistén
pfiznivy dlinek irbesartanu na kombinovanad parametr
kardiovaskularnich ptihod ve srovnani s amlodipinem ani
s placebem.

Studie VALUE (37) rovnéz nepotvrdila, Ze by blokada sys-
tému renin-angiotenzin (RAS) pomoci ATq-blokatora byla
uéinnd v prevenci vyskytu srde¢nich ptihod u pacientd
s hypertenzi a vysokym kardiovaskularnim rizikem. Dvo-
jité zaslepené srovnéni lé¢by valsartanem nebo amlodipi-
nem se zucastnilo 15 245 pacientt s lé¢enou nebo neléce-
nou hypertenzi s vysokym rizikem srde¢nich p#ihod. Na
konci studie byl vyskyt kardiovaskularnich p#ihod srovna-
telny, s vyjimkou IM, ktery byl vyznamné ¢astéjsi (p 0,02)
ve skupiné s valsartanem.

Studie TRANSCEND (38) otestovala ti¢innost telmisartanu
oproti placebu u osob s kardiovaskularnim onemocnénim
netoleryjici ACEI. Do studie bylo zatazeno 6000 pacient
sledovanych po dobu 5,5 roku. Pokud se telmisartan po-
déval jako doplnék k zakladni 1é¢bé jinymi antihypertenzi-
vy, nebylo na konci studie poddvani telmisartanu v dévce
80 mg/d v porovnani s placebem vyznamné G¢innéjsi v pre-
venci cilového ukazatele; kardiovaskularni amrti, IM, CMP
nebo hospitalizace pro srde¢ni selhani u vysoce rizikovych
jedinci s anamnézou ischemické choroba srde¢ni, one-
mocnéni perifernich tepen, cerebrovaskuldrni onemocné-
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Obr. 4: AT, -blokatory snizeni celkové mortality neprokazaly
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ni nebo diabetes, kteti dfive netolerovali 1é¢bu inhibitory
ACE. Bylo to navzdory mirnému poklesu TK v aktivnim
rameni.

Nejdiilezitéjsi informace o ochrané srdce ze studii
morbidity a mortality s ACEi

Dulezité poznatky o ochrané srdce ACE inhibitory nam
pfinesla metaanalyza prof. Bertranda a kolektivu holand-
skych autort (42). Jednalo se o nejvétsi metaanalyzu na
poli hypertenze, do které bylo zafazeno 20 morbiditné-
-mortalitnich studii s inhibitory RAAS s 158 998 pacien-
ty (7 studii s ACEI a 13 studii s AT{-blokatory). Primérna
doba sledovani byla 4,3 rokt. Zavzaty byly viechny studie
s inhibitory RAAS provedeny v letech 2000-2011, kde ale-
spoil u 2/3 pacientt byla stanovena diagnéza hypertenze
a celkovd mortalita musela byt pfedem definovanym sle-
dovanym parametrem. Vytazeny byly studie se srde¢nim
selhanim, akutnimi korondrnimi syndromy, hemodialy-
zou, fibrilaci sini a studie, v nichZ byly inhibitory RAAS
podévany soucasné v obou vétvich (davod vyfazeni studii
INVEST, ACCOMPLISH a ONTARGET). Cilem metaanalyzy
bylo zhodnotit vliv inhibitord RAAS na dalsi sniZeni celko-
vé mortality v jejich hlavni indikaci hypertenze. Studie byly
vybrany tak, aby zatazeni pacienti s hypertenzi byli 1é¢eni
moderni terapii véetné statind a protidesti¢kovych prepa-
ratl a tvotili tak reprezentativni vzorek pacientd, s kterymi
se setkdvame v bézné praxi.

Zzkladni otazkou studie bylo, zda je snizeni celkové morta-
lity zavislé na typu lé¢by a ktera antihypertenziva blokujici
RAAS se jevi z tohoto pohledu jako nejvyhodnéjsi. V sou-
hrnné analyze viech 20 studii byla inhibice RAAS spojena
s 5% snizenim celkové mortality a se 7% sniZenim kardio-
vaskuldrni mortality. I kdyz obé lékové skupiny blokuji
angiotensin II, kvili odlidnostem v mechanismu u¢inku
inhibitort ACEi byly ACEI a ATq-blokatory hodnoceny od-
délené (Obr. 3a 4).

V nésledné analyze 7 studii z tohoto souboru, ve kterych
byl v aktivnim ramenu pouZit inhibitor ACE, ALLHAT,
ANBP-2, pilot HYVET, JMIC-B, ASCOT-BPLA, ADVANCE
a HYVET (v péti ze sedmi z nich tvofili hypertonici 100 %
souboru), byl zjistén rozdilny ulinek jednotlivych ACE in-
hibitor na sniZeni celkové mortality, pfi¢emz pouze 1é¢-
ba obsahujici ACEI perindopril byla spojena se statistic-
ky vyznamnych poklesem celkové mortality (RRR: 13 %;
p < 0,001). Inhibitory ACE souhrnné sniZily celkovou mor-
talitu 0 10 %, z ¢ehoZ je patrné, Ze benefit celé skupiny ACEI
byl dan vysledky studii s perindoprilem. AT;-blokatory
snizeni celkové mortality neprokazaly. Rozdil mezi ACEI
a ATq-blokatory byl statisticky vyznamny.

Signifikantni rozdil mezi lé¢ebnymi rameny byl zazname-
nan pouze ve trech studiich, a sice ASCOT-BPLA, HYVET
a ADVANCE v nichZz doslo ke sniZeni celkové mortality
011-21 % (v praméru o 13 %).

Prvni studie pfedstavuje vyznamny meznik v hodnoceni
ruznych typt 1é¢by. Zahrnuje vice nez 19 000 starsich paci-
entl se tfemi a vice rizikovymi faktory. Porovnavala v ran-
domizované studii 1é¢bu, opirajici se o dihydropyridinovy
blokator kalciovych kanalt amlodipin, kombinovany podle
potieby s inhibitorem ACE perindoprilem s lé¢bou, opirajici
se o atenolol, kombinovany podle potieby s diuretikem ben-
droflumethiazidem. Studie byla pfed¢asné ukonéena pro
vyznamny rozdil v celkové mortalité (11 %) ve prospéch no-

véjsich léka (amlodipin s perindoprilem) oproti star§im 1é-
kam atenolol s bendroflumethiazidem. Vétsina nemocnych
byla lé¢ena kombinaé¢ni lé¢bou. Kombina¢ni lé¢ba amlodi-
pinem s perindoprilem vyznamné sniZila rovnéz kardiovas-
kularni mortalitu o 24 %, fatalni a nefatalni cévni mozkové
ptihody o 23 %, vyskyt nestabilni anginy pectoris o 32 %
a onemocnéni perifernich tepen o 35 %. Kombinace amlo-
dipin s perindoprilem se ukazala vhodnéjsi nez kombinace
s betablokatorem a diuretikem i v ovlivnéni nové vzniklé-
ho diabetes mellitus (36). Studie HYVET ptedstavuje prvni
prospektivni, dvojité zaslepenou studii hodnotici t¢innost
antihypertenzni 1é¢by ve vékové skupiné 80 let a vice. Bylo
randomizovano 3 845 pacientd v pramérném véku 83,6 let
na aktivné lé¢enou skupinu a na placebovou skupinu. Aktiv-
ni lé¢bu tvotil retardovany indapamid v davce 1,5 mg. K ak-
tivni 1é¢bé mohl byt p#idan perindopril v ddvce 2 mg nebo
4 mg, pokud nebylo dosazeno cilovych hodnot krevni-
ho tlaku (TK) pod 150/80 mm Hg. Po dvou letech trvani
studie byl primérny TK vsedé v aktivné lé¢ené skupiné
015,0/6,1 mm Hg niz$i oproti placebové skupiné. Cilovych
hodnot TK bylo dosazeno téméf¥ u 50 % pacientil. Studie
byla pred¢asné ukoncena pro vyznamny rozdil v celkové
mortalité a ve vyskytu fatdlnich cévnich mozkovych ptihod
ve prospéch aktivné lé¢ené skupiny. Celkova mortalita byla
snizena o0 21 % (p = 0,02), vyskyt fatalnich cévnich mozko-
vych p¥ithod 0 39 % (p = 0,045) a incidence srde¢niho selha-
ni 0 64 % (p < 0,001). Studie HYVET p#inasi velmi dulezité
dikazy o tom, Ze lé¢ba hypertenze u velmi starych osob,
kter4 je zalozena na indapamidu, ke kterému byl u vice nez
70 % pacientt pfidan perindopril, p¥inasi vyrazné ptizni-
vy ulinek témto nemocnym a vede ke sniZeni rizika umr-
ti ze viech pfi¢in, sniZeni fatdlnich cévnich mozkovych
ptihod a sniZeni incidence srde¢niho selhani (43). Studie
ADVANCE byla koncipovina jako randomizovand, pro-
spektivni, multicentricka a placebem kontrolovana. Do stu-
die byli zatazeni pacienti s diabetem 2. typu stari 55 let.
Pro zafazeni museli mit nejméné jeden rizikovy faktor pro
rozvoj kardiovaskuldrnich komplikaci, nebo musela u nich
byt ptitomna nejméné jedna mikrovaskuldrni ¢i makrovas-
kularni komplikace diabetes mellitus. Kombinace indapa-
midu s perindoprilem snizila kardiovaskuldrni mortalitu
0 18 %, celkovou mortalitu o 14 %, sniZila relativni riziko
koronarnich ptihod o 14 % (44). Ve vsech téchto studiich,
které prokazaly snizeni celkové mortality, byl pouZit peri-
ndopril.

Primé porovnani efektu na KV protekci

u ACEi a ATq-blokatori

Studie ONTARGET (40) byla jedinou studii, kterd poskyt-
la skute¢né pfimé srovnani mezi ACEI a ATq-blokatory.
Cilem studie bylo zjistit, zda telmisartan je stejné G¢inny
jako ramipril p¥i sniZovani vyskytu prvni pfihody primar-
niho cile, kterym byl souhrn kardiovaskuldrniho umrti,
infarktu myokardu, cévni mozkové ptihody nebo hospita-
lizace pro srde¢ni selhani. Studie prokazala non-inferiori-
tu telmisartanu ve srovnani s ramiprilem v primérnim cili.
Celkem 16,5 % pacientt, kte#i dostavali ramipril, oproti
16,7 %, kteti dostavali telmisartan, zaznamenal priméarni
vysledek béhem medidnu sledovani 56 mésict. Tento zavér
vedl k obecnému nédzoru, Ze AT{-blokatory jsou z hlediska
KV ochrany rovnocenné ACEI (RR 1,010, 94-1,09).
PfestoZe pacienti uzivajici telmisartan méli vyznamné nizsi
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systolicky krevni tlak o 3,7 mm Hg, méfeno ambulantnim
monitorovanim TK, byl zaznamendan nesignifikantni trend
7 % nartstu vyskytu IM v rameni s AT -blokatory ve srov-
nani s ramiprilem. Na zakladé téchto vysledki dospél Uzad
pro kontrolu potravin a lé¢iv k zévéru, ze a¢koli vyskyt p#i-
hod ve studii ONTARGET byl u telmisartanu a ramiprilu
podobny, vysledky jednozna¢né nevylucuji, Ze telmisartan
nemusi zachovat vyznamnou ¢ist u¢inku ramiprilu p#i
snizovani KV piihod, a proto zamitl indikaci telmisartanu
jako 1é¢by prvni volby u vysoce rizikovych pacienta.

Zavér

Nékolik metaanalyz poukézalo na to, Ze navzdory nezpo-
chybnitelnému u¢inku na sniZeni krevniho tlaku proti
placebu u pacientt uzivajicich ATq-blokatory nebyl zjistén
zadny ptiznivy u¢inek na vysledek infarktu myokardu nebo
kardiovaskuldrni mortalitu. Jiny komplexni ptehled auto-
ra Cochrane neprokazal rozdil v celkové mortalité nebo KV

vysledcich u AT{-blokator ve srovnani s ACEI, zatimco
AT -blokatory zptisobily méné vysazeni z diivodu nezadou-
cich u¢inka nez ACEI. Metaanalyzy, které porovnavaly udin-
ky ACEI a AT{-blokator?, témé¥ véechny dospély k zavéru,
ze zatimco ACEI zabratuji vzniku koronédrnich ptihod se
soudasnym snizenim sledovanych parametrt KV morbidity
a mortality, AT -blokétory jsou, v nejlep§im ptipadé, ucin-
né v prevenci cévnich mozkovych ptihod. Nejvétsi vyznam
perindoprilu v sou¢asné dobé tkvi ve fixnich kombinacich
s indapamidem, amlodipinem, bisoprololem a/nebo ator-
vastatinem. Fixni kombinace je vyhodna v podstaté u viech
pacientt s KV postiZenim Tyto fixni kombinace maji doku-
mentovany 24hodinovy G¢inek viech slozek a maji teoretic-
ké predpoklady i jasné duikazy pro to, Ze jsou i¢inné nejen
v 1é¢bé hypertenze, ale i dalsich KV onemocnéni.

Je si tfeba uvédomit, Ze ackoliv metanalyzy mohou poskyt-
nout uzite¢né informace, jejich zavéry jsou zna¢né ovlivné-
ny metodikou.
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Fixni kombinace telmisartan/indapamid:

pohled farmakologa

prof. MUDr. Jan Bultas, CSc.
Ustav farmakologie 3. LF UK Praha

Souhrn

Fixni kombinace 1é¢iv hraji stéle vyznamnéjsi roli v kontrole zejména rizikovych faktort aterotrombotickych onemocnéni,
nejen v 16¢bé hypertenze, ale i dyslipidemie ¢i diabetu. Nové zavedena fixni kombinace telmisartanu v davce 80 mg a inda-
pamidu v davce 2,5 mg (YLPIO® 80/2,5 mg) je dalsi vyznamnou inovaci v 1é¢bé hypertenze. Hlavni pfednosti spojeni dvou
nejvyhodnéjsich 1éka ve své skupiné je velmi spolehlivy efekt po dobu celého davkového intervalu 24 hodin. Dokonce,
pii vynechani jedné davky, vyznamny efekt pretrvava i dalsi den. Jak telmisartan, tak indapamid maji nejen vyhodné
farmakologické vlastnosti, ale maji i nejvice dokladt o klinickém efektu. Jejich tolerance a bezpeénost je jasné doloZena.
Jedna z pfednosti, pti vzajemné kombinaci, je absence negativniho metabolického pusobeni. Dostava se ndm tak G¢innéjsi

Kli¢ova slova: telmisartan, indapamid, fixni kombinace, arteridlni hypertenze, farmakokinetika, farmakodynamika,

u¢innost, bezpe¢nost

Po¢atkem tohoto roku byla zavedena novd fixni kom-
binace telmisartanu a indapamidu (YLPIO® 80/2,5 mg,
PRO.MED.CS). Je namisté shrnout farmakologické vlast-
nosti tohoto nového antihypertenziva.

Pro dspésnou fixni kombinaci je tfeba splnit nékolik
podminek. Prvou je porovnatelnd délka pisobeni
umoziujici podévat obé slozky ve stejném davkovacim
schématu. P#i elimina¢nim polocasu telmisartanu kolem
24 hodin a indapamidu kolem 18 hodin je tato podminka
splnéna. Druhou je aditivni Gcinek, ¢i jesté 1épe potenciace
efektu. Z této stranky je opét stav ptiznivy, telmisartan
vyznamné potencuje antihypertenzni i¢inek indapamidu
tim Ze rudi dopad aktivace systému renin-angiotensin-
aldosteron navozeny diuretikem. Z pohledu vyskytu
nezadoucich u¢inkd p#inasi kombinace obou lé¢iv jesté
metabolicky efekt diuretik distilntho tubulu, tedy
i indapamidu. Posledni podminkou pro uspésné zavedeni
fixni kombinace je obliba a divéra v obé slozky léciva.
I z tohoto pohledu je kombinace vyhodnd, telmisartan
je pravem nejoblibenéjsim blokdtorem ATq receptoru
a indapamid si v poslednich letech rovnéz ziskal respekt
mezi diuretiky. Posledni vlastnosti, kterda ,prodava“, je
vystizny nazev kombinace. Nicméné i nazev YLPIO® se,
diky absenci jinych stejnych kombinaci, jisté prosadi.

Farmakodynamické vlastnosti

Telmisartan

Mechanismus t¢inku telmisartanu je dan selektivni blo-
kadou systému renin-angiotensin-aldosteron (RAAS) na
Urovni receptoru pro angiotensin II, subtypu 1 (ATq-R).
Klinicky vyznam paralelni aktivace receptord ATy a ATy
¢ aktivace peroxisomdlnich receptort gama (PPARY),

nukledrnich receptorii zprostredkujicich obecnou reakci
vedouci k ukladani glycida a lipidd, neni ztejmy a je
pfevazné na urovni spekulace.

Pro antihypertenzni u¢inek je dominantni vazodilatace na
urovni rezisten¢nich arteriol (dany snizenou aktivaci recep-
toru ATq), natriureticky a diureticky efekt provazeny reten-
ci kalia (kombinaci pfimého t¢inku na blokddou receptorti
AT v distalnich partiich nefronu a sniZenou aktivaci téchto
receptorii v kiife nadledvin s inhibici uvolriovani aldostero-
nu). Paralelni nefroprotektivni t¢inek vsech blokatort re-
ceptoru AT (sartant) je dan specifickou dilataci vas efferens
v glomerulu, sniZenim filtra¢niho tlaku, mirnym poklesem
glomerularni filtrace a vyznamnym sniZenim proteinurie.
Metabolicky tcinek, tj. zlepseni utilizace glukdzy je zfejmé
komplexni, podili se jak aktivace gluk6zového transportéru
GLUT4, facilitujiciho vstup glukézy do bunék zejména kos-
terniho svalstva, tak retence kalia i¢astnici se na sekreci in-
zulinu. Specificky u telmisartanu se mze podilet i aktivace
PPARy, tedy efekt obdobny inzulinovym senzibilizitortm,
napt. pioglitazonu. Kazdé dil¢f pusobeni pak md klinicky
korelat: pokles krevniho tlaku, sniZeni retence tekutin,
nefroprotekce (sniZzeni proteinurie a zpomaleni progrese
zejm. diabetické nefropatie) ¢ pozitivni  ovlivnéni
metabolismu glycidti, konkrétné se sniZenim incidence
diabetu 2. typu a sniZenim glykemie u diabetiku (1).

Indapamid

Indapamid je diuretikum distdlniho tubulu sulfonamido-
vého typu. Blokuje funkci renélniho tubuldrniho transpor-
téru SLC12A3 (Solute carrier family 12 member 3) neboli
Na/Cl ko-transportéru, medidtoru reabsorpce sodiku
a chloridd v distdlnim tubulu. Negativné je ovlivnéna re-
absorpce drasliku a hot¢iku s rizikem deplece kalia a mag-
nesia (v¢etné klinickych projevi, zejm. adynamie a poruch
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srde¢niho rytmu). Jeho antihypertenzni t¢inek vyplyva
z natriuretického a diuretického u¢inku (sniZeni objemu
cirkulujici tekutiny). Niz$i obsah natria ve svalovych buii-
kéch rezisten¢nich arteriol vede k relaxaci (sniZeni periferni
rezistence). Paralelné je popsdn pfimy vazodilata¢ni efekt
indapamidu v experimentu na izolovanych tepnach (2). Po-
kles koncentrace natria, osmotického tlaku i volumu stimu-
luje vydej reninu v juxtaglomeruldrnim aparatu a aktivuje
RAAS. Zvysena aktivace receptort AT v fadé tkani sniZuje
vlastni antihypertenzni efekt a v kosternim svalstvu redu-
kuje nabidku transportéru GLUT4 a tim i utilizaci glukézy
(klinickym korelatem je sniZena odpovéd k inzulinu).
Kombinace telmisartanu s indapamidem, resp. feceno
obecnéji kombinace blokddy RAAS s diuretikem dist4lniho
tubulu, je vyhodna. Zcela je eliminovan efekt diuretika na
aktivaci RAAS, objevi se plnd antihypertenzni odpovéd, je
zamezeno negativnimu metabolickému efektu, resp. obno-
vi se inzulinova odpovéd. V neposledni fadé kalium-retenc-
ni efekt sartanu vyrazné snizi riziko deplece kalia navoze-
né diuretikem, resp. diuretikum sniZi riziko hyperkalemie
hrozici p¥i ptipadné kombinaci sartanu s blokdtorem mine-
ralokortikoidnich receptort (3). Shrneme-li, pak z farma-
kodynamického pohledu se fixni kombinace telmisartanu
s indapamidem jevi jako velmi vhodna (Tabulka 1).

Farmakokinetické vlastnosti a Iékové interakce

Telmisartan

Po perorélni aplikaci je telmisartan dobfe absorbovan (bio-
logické dostupnost se pohybuje mezi 40-60 %), dostupnost
neni ovlivnéna potravou. Maximélni koncentrace i maxi-
malni efekt nastupuje za 2-3 hodiny po podani. Elimina-
ce ve formé mateiské substance bilidrni exkreci. Polocas
plazmatické eliminace se pohybuje mezi 20 az 30 hodinami
s pramérem 24 hodin. Dlouhy elimina¢ni polocas zajistuje
velmi dobry T/P index, pohybujici se kolem 80-90 %. Tel-
misartan neni substratem izoenzyma CYP ani transmem-
branovych transportért, véetné P-gp (3).

Z pohledu lékovych interakeci je vyznamné, ze telmisartan
je stfedné silnym inhibitorem elimina¢niho transportéru
P-gp. Klinicky vyznam ma zvyseni vrcholové koncentrace
digoxinu o 50 %, coz je pti uzkém terapeutickém okné jiz
klinicky vyznamné a je nutné upravit davku dle zji§téné
koncentrace digoxinu. Méné vyznamna je inhibice oxidazy
CYP 2C19 telmisartanem. SniZeni bioaktivace klopidogrelu

(inhibici CYP 2C19) je ¢4ste¢né kompenzovano zvy$enim
jeho dostupnosti p#i inhibici P-gp (4). Vedle interakci na
farmakokinetickém podkladé je vyznamni jen jedna na
podkladé farmakodynamickém: kombinace s blokatory
mineralokortikoidnich receptorti (nap#. spironolaktonem)
vyznamné zvy$uje riziko hyperkalemie.

Indapamid

Biologickd dostupnost indapamidu po peroralnim podani
je prakticky kompletni, neni ovlivnéna potravou ¢&i 1éky.
Maximalni koncentrace je obdobna, jako u telmisartanu, tj.
2-3 hodiny. Dominuje hepatélni eliminace jiz neaktivniho
metabolitu, mensi ¢4st je vyloutena renalné. Elimina¢ni
polocas se pohybuje mezi 14 aZ 30 hodinami (s pramérem
18 hodin), tedy je obdobny, jako u telmisartanu a umoziiu-
jici podéni v jedné denni davce.

V biodegradaci hraje vyznamnou tlohu izoenzym CYP 3A4,
nicméné nejsou zpravy o riziku lékovych interakci na této
urovni. Indapamid neinhibuje funkci metabolickych ¢i
transportnich systému, interakce na bazi farmakokinetiky
tak nejsou znamy. Z interakci na bazi farmakodynamickych
vlastnosti je vyznamné navozeni deplece kalia pti kombina-
ci s diuretiky Henleho kli¢ky, klinicky dopad hypokalemie,
konkrétné vyskyt malignich arytmii, je vyznamné vétsi p#i
soucasném podavani antiarytmik, digoxinu ¢&i antipsycho-
tik. Deplece magnesia, opét s rizikem arytmii, je vyrazné
Castéjsi pfi kombinaci s inhibitory protonové pumpy, které
blokuji transportér bivalentnich kationta.

Bezpecnost, tolerance a kontraindikace

Jak telmisartan, tak indapamid jsou dobfe tolerovany. Obé
lé¢iva mohou navodit alergickou reakci typu makulopapu-
16zni vyrazky. Problémem muze byt i hypokalemie. I kdyz
telmisartan retinuje kalium, muZe prevazit kaliureticky
efekt indapaminu s vyslednou depleci drasliku provazenou
adynamii, myalgiemi ¢i poruchami srde¢niho rytmu. Kon-
troly koncentrace kalia jsou proto nutné. Riziko hypokale-
mie je srovnatelné s ostatnimi diuretiky distalniho tubulu.
Dal$im neZz4ddoucim u¢inkem, ktery je rovnéz spojen s diu-
retickou slozkou, je hyperurikemie. Zvy$uje se riziko dnavé
artritidy ¢ urolithiasy. Neni-li v8ak vzestup enormni, pak
u asymptomatického nemocného pouze urikemii sleduje-
me. Intervence ve smyslu aplikace inhibitor xantin-oxid4-
zy (napt. alopurinolu) je ke zvaZeni pouze u osob s anamné-
zou dny ¢ lithiasy.

Tabulka 1: Farmakodynamicky efekt telmisartanu a indapamidu

Ucinek telmisartanu

vazodilatace rezistencnich arteriol systémového recisté (pokles periferni rezistence)

degenerativnich procest v nefronu)

specificka dilatace vas efferens s poklesem intraglomerularniho tlaku (snizeni filtracniho tlaku, pokles proteinurie a zpomaleni

natriuréza a diuréza (snizeni retence tekutin a objemu cirkulujici plazmy), retence kalia (zvy$enou reabsorpci v dist. nefronu)

inhibice remodelace a fibrézni degenerace levé srde¢ni komory a tepenného recisté

zlepseni utilizace glukdzy (zejm. v kosternim svalstvu) aktivaci glukézového transportéru GLUT4, potenciace efektu inzulinu

snizeni sympatoadrenalni aktivace

natriuréza, kaliuréza a diuréza

snizeni vydeje aldosteronu s poklesem aktivace mineralokortikoidnich receptort

Uéinek indapamidu

vazodilatace piimym (plsobenim i snizenim koncentrace natria ve svaloviné cévni stény)
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Nutno zduraznit, Ze telmisartan je kontraindikovan v gra-
vidité. Stejné jako ostatni lé¢iva inhibujici RAAS, muze
vést k malformaci plodu. Riziko teratogenity se objevuje od
2. trimestru, kdy se vyviji urogenitalni systém. U Zen ve
fertilnim véku proto dirazné upozorfiujeme na nutnost
ukontit 1é¢bu pti ptipadné gravidité, & neni-li zajisténa
dobra spolupréce, radéji se ACE-inhibitoram ¢&i sartanim
vyhneme.

Srovnani s obdobné piisobicimi fixnimi kombinacemi
V sou¢asné dobé je v CR uzivana tada fixnich kombinaci
nu s hydrochlorothiazidem, téch je nejméné 8 od raznych
vyrobct. Dalsi plejada fixnich kombinaci zahrnuje valsar-
tan, losartan, candesartan ¢i olmesartan, opét v kombinaci
s hydrochlorothiazidem. P¥edkladand kombinace telmisar-
tanu s indapamidem je v8ak z pohledu farmakologického
i klinického nejvyhodnéjsi.

Telmisartan ma ve skupiné sartant dolozen jak nejdelsi
ucinek, tak vysokou afinitou k receptoru AT;. Efekt je za-
chovan i na konci davkového intervalu v no¢nich hodinach,
rozdil napt. proti valsartanu byl vyznamny (5). Jednora-
zové opomenuti davky p#i 1é¢bé telmisartanem nevedlo
k oslabeni efektu, ten byl zachovan i néasledujici den. Rov-
néz z pohledu dolozeného efektu v jinych indikacich ma
telmisartan vyjimec¢né postaveni. To plati nejen pro lé¢bu
hypertenze, ale i v sekundarni prevenci aterotrombotic-
kych ptihod u normotonika. Z téchto ditvodd je mozno tel-
misartan pokladat za favorita ve skupiné.

Jak je to s druhou slozkou, s indapamidem? Jak bude do-
kladovano v prehledu klinickych pfednosti této fixni kom-
binace, indapamid ma ve skupiné diuretik distalniho tubu-
lu (u nas téz chlorthalidonu a hydrochlorothiazidu) pevné
postaveni. Proti hydrochlorothiazidu je pfednosti zejména
delsi doba plisobeni. P#i vzdjemném srovnani indapamidu
s hydrochlorothiazidem (ve standardnim davkovini 2,5 mg
indapamidu versus 25-50 mg hydrochlorothiazidu) byl pti
monitorovani TK dle Holtera pokles systolického TK v pru-
méru o 5 mm Hg vyraznéjsi pii 1é¢bé indapamidem (6).
Rozdil byl nejvyraznéjsi v kritickych rannich hodinach, kdy
u indapamidu byla doloZena plna no¢ni protekce vzestupu
tlaku. P¥i vyraznéj$im antihypertenznim efektu nebyla lé¢-
ba indapamidem provazena vy$$im vyskytem nezadoucich
ucinkd, neprohloubil se ¢inek na ztraty drasliku ani nepti-
znivy metabolicky efekt na zhorseni tolerance glycidi ¢i na

lipidogram. Proti chlorthalidonu i hydrochlorothiazidu je
uindapamidu lépe dolozen efekt na pokles vaskularnich p#i-
hod i mortality. Nejen v obecné populaci, ale téZ u seniort.
Jako vyznamnou vyhodu indapamidu je udivana absence
negativniho metabolického té¢inku. Jdeme-li vak do hlou-
bi problému, pak presvédc¢ivy prukaz absence diabetogen-
niho vlivu je dolozen pouze pro kombinaci indapamidu s 1é-
¢ivy blokujicimi RAAS. V tomto p¥ipadé, tj. pfi kombinaci
se sartanem, je mozno potvrdit, Ze metabolicky efekt této
fixni kombinace pt¥itomen neni.

Posledni prednosti je moznost uziti indapamidu u nemoc-
nych v raznych stupnich rendlni insuficience, dokonce ter-
minalniho rendlniho selhdni (7). Antihypertenzni G¢inek
a snasenlivost i bezpe¢nost 1é¢by byla zachovana. Nedocha-
zelo ke kumulaci a vyhodou byla i minimalni dialyzovatel-
nost indapamidu, tedy zachovéni efektu i pti hemodialy-
zaé¢ni lé¢bé.

Jak dopada srovnani dané fixni kombinace? Jiz léta je zave-
dena fixni kombinace indapamidu s ACE inhibitorem, perin-
doprilem. Neni jind obdobna kombinace dokladajici tak pozi-
tivni efekt na snizeni vaskularnich ptihod ¢ dokonce celkové
mortality. Indapamid v kombinaci s 1é¢ivy blokujicimi RAAS
je mozno preferovat. Samotnd fixni kombinace indapamidu
s telmisartanem je nov4 a studie dokladajici zlep$eni progné-
zy zatim chybéji. Nicméné, per analogiam, se jedna o fixni
kombinaci velmi vyhodnou. Stran dédvkovani je nutno uvést,
Ze je k dispozici jedna sila s obsahem 80 mg telmisartanu
a 2,5 mg indapamidu, diky délitelné tableté s ptlici ryhou
je mozno aplikovat i davku nizsi, tj. 40 mg telmisartanu
a 1,24 mgindapamidu. Jiné sily se prakticky neuzivaji.
Shrneme-li pak z pohledu jednotlivych slozek, tak z pohle-
du fixni kombinace se ndm dost4va velmi vyhodné lé¢ivo
ze skupiny antihypertenziv. To nejen z pohledu farmako-
logického, ale i z pohledu klinického. Jeho misto lze vidét
zejména u hypertonikd netolerujicich inhibitory ACE, kte-
ti vyzaduji dvojkombinaci. Vyhodou je zejména spolehlivy
uc¢inek po dobu celého davkového intervalu, pretrvavajici
efekt i pti ptipadném vynechani davky a absence negativ-
niho metabolického t¢inku na glycidovy ¢i lipidovy me-
tabolismus. Bonusem je i zachovani efektu a bezpelnosti
kombinace pti renélni insuficienci, byt uZiti u renalniho
selhani neni SPC doporuéena. Miizeme tak konstatovat, ze
se k nam dostava jak u¢innéjsi, tak i bezpec¢néjsi fixni kom-
binace nez dosud dostupna kombinace telmisartanu, resp.
i ostatnich sartant s hydrochlorothiazidem.
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Souhrn

Pouziti fixnich kombinaci je modernim trendem v 1é¢bé KV chorob diky ptiznivému ovlivnéni compliance ve srovnani
s volnymi kombinacemi. Text stru¢né predstavuje novou fixni kombinaci telmisartan/indapamid, ktera je od ledna

dostupna v CR pod nazvem YLPIO®.

Obé komponenty této fixni kombinace maji velké mnozstvi ptiznivych klinickych dat, kterd jsou v textu stru¢né

sumarizovana.

Klicova slova: hypertenze, terapie, fixni kombinace, telmisartan/indapamid

Uvod

Arteridlni hypertenze pfedstavuje nej¢astéjsi kardiovas-
kuldrni onemocnéni a sou¢asné vyznamny rizikovy faktor
aterosklerézy. Diky koexistenci fady rizikovych faktor
s nutnosti jejich intervence u osob s hypertenzi a ¢astéjsi-
mu vyskytu stiedné tézké a tézké formy hypertenze s nut-
nosti kombina¢ni 1é¢by je podavani velkého poctu léka
nezbytnosti. Je vieobecné znamo a prokazano, Ze se zvy-
$ujicim se po¢tem léki klesd compliance k terapii s nasled-
nymi potencidlné zavaznymi klinickymi konsekvencemi.
Nedostate¢na compliance k farmakologické 1é¢bé je jednou
z nejvyznamnéj$ich p#i¢in nedostate¢né kontroly vysokého
krevniho tlaku (1, 2).

Fixni kombinace ptedstavuji v soucasné dobé moderni
trend smétujici ke zlepgeni compliance, adherence a perzi-
stence k doporuéené dlouhodobé farmakologické 1é¢bé ne-
jen hypertenze, ale i dalsich chorob jako je dyslipidemie ¢i
diabetes mellitus 2. typu.

Podle metaanalyz zlep3uje pouziti fixnich kombinaci u hy-
pertenze oproti volnym kombinacim adherenci k 1é¢bé
0 21 % (3). Autofi stejné metaanalyzy dospéli soucasné
k zavéram, ze pouZiti fixnich kombinaci oproti volnym
kombinacim zvy$uje dlouhodobou perzistenci uzivani far-
makologické 1é¢by o plnych 54 % (3).

Fixni kombinace dvou antihypertenziv

Lécbu hypertenze lze zahajit monoterapii, obvykle v niz-
ké davce, nebo kombinaci dvou 1ékt v nizké davce ¢ fixni
kombinaci (4). Ve vét§iné ptipad dosahujeme normalizace
TK jen kombinaci dvou i vice antihypertenziv. Kombinaé-
ni 1é¢bu dvéma antihypertenzivy v nizgich davkach anebo
fixni kombinaci upfednostiiujeme p¥i zahajovani farma-
kologické 1é¢by pokud inicidlni hodnoty TK jsou > 160
a/nebo > 100 mm Hg a vice anebo pokud jsou cilové hodno-
ty TK kolem 130/80 mm Hg. Podle sou¢asnych guidelines
jsou pfi pouziti kombinaci (fixnich) dvou latek doporuco-
vany zejména RAS blokatory (ACE-inhibitory ¢i ATq-blo-

kétory) s blokatory kalciovych kanéld (BKK), nebo RAS
blokatory s diuretiky. V nasledujicich ¥adcich se stru¢né
zamétime na klinické zku$enosti s novou fixni kombinaci
telmisartan/indapamid (YLPIO®).

Fixni kombinace telmisartan/indapamid

Jedna se o kombinaci ATq-blokatoru telmisartanu a diure-
tika indapamidu, kde obé slozky maji silny antihypertenz-
ni acinek. Jde o novou fixni kombinaci, a proto nemame
jesté k dispozici zadnd klinicka data. Farmakologicky profil
této kombinace je uveden v jiné ¢asti tohoto ¢isla ¢asopisu
Hypertenze & KV prevence. V nasledujicich #ddcich stru¢né
sumarizujeme hlavni studie s obéma komponentami.

Telmisartan

Telmisartan ma ze vSech ATq blokatort nejvice klinickych
dat a proto se v nésledujicich tadcich soustfedime jen na
hlavni studie. Antihypertenzni u¢innost telmisartanu je
srovnatelna se zastupci vSech hlavnich t¥id antihypertenziv
(5). Antihypertenzni t¢inek 80 mg telmisartanu je srovna-
telny s amlodipinem a vyznamné vy3si oproti ramiprilu (6).
24hod. monitorovani krevniho tlaku prokédzalo diky del$imu
trvani ¢inku vyznamnéj$i antihypertenzni u¢inky telmis-
artanu (40-80 mg) oproti valsartanu (80-160 mg) v posled-
nich 6 hod. (7). V klinickych studiich p#imo srovnavajicich
dvé antihypertenziva byl vyskyt suchého kasle vyznamné
nizdi u pacienti lécenych telmisartanem nez u pacientt 1é-
Cenych inhibitory enzymu konvertujiciho angiotenzin.
Vysledky klinické studie ONTARGET jsou dostate¢né zna-
mé (8), a proto se zminim o této studii jen stru¢né. Studie
KV prevence (cca 50 % hypertonikil) srovnéavala uéinky tel-
misartanu, ramiprilu a kombinace telmisartanu a ramipri-
lu na kardiovaskularni vysledky u 25 620 pacientt ve véku
55 let nebo starsich s anamnézou ischemické choroby sr-
decni, cévni mozkové ptihody, tranzitorni ischemické ata-
ky, onemocnéni perifernich tepen nebo diabetes mellitus
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2. typu s prokdzanym orgdnovym postiZenim. Pacienti
byli ndhodné zafazeni do jedné ze 3 nasledujicich 1éceb-
nych skupin: telmisartan 80 mg (n = 8542), ramipril 10 mg
(n = 8576) nebo kombinace telmisartan 80 mg plus rami-
pril 10 mg (n = 8502) a nasledné sledovani po dobu pru-
mérné 4,5 roku. Pokud jde o primarni kombinovany cilovy
parametr u¢innosti klinické studie — snizeni umrti z kar-
diovaskuldrnich p#i¢in, nefatdlnich srde¢nich infarktq,
nefatdlnich cévnich mozkovych pt¥ihod nebo hospitalizace
z dawvodu srde¢niho selhini, telmisartan ukazal podobny
uc¢inek jako ramipril. Vyskyt priméarniho cilového para-
metru u skupiny uZivajici telmisartan (16,7 %) a ramipril
(16,5 %) byl podobny. Celkova mortalita byla obdobna (8).
Klinick4 studie TRANSCEND randomizovala pacienty ne-
tolerujici ACE inhibitory, jinak byla vstupni kriteria stej-
na jako ve studii ONTARGET. Pacienti uzivali telmisartan
80 mg (n = 2954) nebo placebo (n = 2972), oboji nad ramec
standardni péée (9). Pramérna doba sledovani byla 4 roky
a 8 mésict. Nebyl prokazan statisticky vyznamny rozdil ve
vyskytu primarniho kombinovaného cilového parametru
(Umrti z kardiovaskuldrnich pt¥i¢in, nefatdlni srdeéni in-
farkty, nefatdlni cévni mozkové ptihody nebo hospitalizace
z divodu srdeéniho selhani) (9). Kombinace telmisartanu
s ramiprilem neptinesla dal$i prospéch ve srovnani se sa-
motnym ramiprilem nebo samotnym telmisartanem.
Monoterapie telmisartanem vede rovnéz k vyznamné re-
gresi hypertrofie LKS s ndslednym zlepsenim diastolického
plnéni (10). Zajimavé jsou i vysledky italské randomizo-
vané studie, ve které byl srovnavan ucinek telmisartanu,
ramiprilu a amlodipinu na rekurenci fibrilace sini u osob
s hypertenzi a metabolickym syndromem (11). Podava-
ni telmisartanu vedlo v pribéhu jednoro¢niho sledovani
oproti ramiprilu i amlodipinu k vyznamnému sniZeni rizika
recidiv fibrilace sini (11).

Indapamid

Indapamid je déle pusobicim thiazidovym analogem,
kterému (spolu s chlortalidonem) d4vame ptednost diky
vét§imu antihypertenznimu téinku a vlivu na snizeni KV
rizika ve srovnani s hydrochlorothiazidem (12).

Existuje meta-analyticky pfistup, ktery porovnal anti-
hypertenzni U¢innost indapamidu, HCTZ, amlodipinu,
lercainidu, atenololu, enalaprilu, ramiprilu, candesar-
tanu a valsartanu u 9094 pacientt sledovanych vesmés
kratkodobé v 72 studiich (13). Z této analyzy vyplyva, zZe
indapamid z uvedenych antihypertenziv nejvice sniZoval
systolicky tlak.

Ve studii X-CELLENT (14) byl porovnavan ucinek inda-
pamidu SR 1,5 mg, candesartanu 8 mg, amlodipinu 5 mg
s placebem na systolicky a diastolicky TK. Hypertonici byli
sledovani po dobu 12 tydnii. VSechna t¥i antihypertenziva
snizila ve srovnani s placebem vyznamné TK. Ve skupiné
s izolovanou systolickou hypertenzi (n = 388), vékem nad
60 let, byl tc¢inek indapamidu na systolicky tlak vétsi nez
na tlak diastolicky, ktery zustal v normé, tj. pulzni tlak
se proti placebu vyznamné snizil, na rozdil od candesar-
tanu. Pti terapii indapamidem byla zjisténa hypokalémie
pouze v 3,6 %, nebyly zaznamendny zmény v metabolismu
glukézy a lipida. Ze studie vyplynulo, Ze prednosti inda-
pamidu je diference ve sniZeni systolického tlaku a proto
je vhodny u izolované systolické hypertenze starsich osob.
Dalsi pfednosti indapamidu je skute¢nost, ze postrada pro-
diabetogenni u¢inek. To bylo patrné i v prospektivni studii
ADVANCE u diabetikt (v kombinaci s ACEI) (15).
Indapamid ma také doklady o cerebroprotektivité v kombi-
naci s ACE-inhibitorem (16).

Indapamid (v kombinaci s ACE-inhibitorem perindoprilem)
se rovnéz osvédil v 1é¢bé velmi starych osob (nad 80 let) ve
studii HYVET (17).

Indapamid je mozné podavat i u hypertonik s riznym
stupném rendalni dysfunkce (CKD-I-IV) (18).

Zavér

Nova fixni kombinace telmisartan/indapamid ma vyznam-
ny 24hod. antihypertenzni u¢inek p#i ddvkovani 1x denné.
Pro obé komponenty této kombinace mame velké mnoZstvi
pozitivnich klinickych dat. Vyhodny je i p¥iznivy metabolic-
ky ucinek u osob s diabetes mellitus.

Vhodné indikace jsou sumarizovany v Tabulce 1.

Tabulka 1: Vhodné indikace fixni kombinace telmisartan/indapamid

Hypertenze viech stupnt

Hypertenze starsich osob

Hypertenze a hypertrofie LKS

Hypertenze a diabetes mellitus

Hypertenze a metabolicky syndrom

Hypertenze a po CMP

Hypertenze a intolerance ACEI

Hypertenze u srde¢niho selhani se zachovalou EF

Fixni kombinace telmisartan /indapamid diky svému pfiznivému
klinickému profilu muze prispét ke zlepseni kontroly hypertenze
ajejich komorbidit v CR.
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Chlortalidon v Iécbé arterialni hypertenze
u pacientu s pokrocilou chronickou renalni insuficienci:
studie CLICK

MUDr. Thi Minh Phuong Nikrynova Nguyen
III. interni klinika 1. LF UK a VEN Praha

Abstrakt

Tato dvojité zaslepend, randomizovana, placebem kontrolovana studie hodnotila efekt chlortalidonu na arteridlni hyper-
tenzi u pacienti s pokro¢ilou chronickou renalni insuficienci.

Metody: Celkem 160 pacientim s chronickou renélni insuficienci stadia CKD G4 a nedostate¢né kontrolovanou arteridlni
hypertenzi dle 24hodinového ambulantniho monitorovani krevniho tlaku byl ndhodné ptedepsan chlortalidon ¢i pla-
cebo. Primarnim cilem studie bylo zhodnotit zmény 24hodinového systolického krevniho tlaku po 12 tydnech terapie.
Sekundéarnim cilem pak bylo posoudit zmény poméru albumin/kreatinin v mo¢i, plazmatické hladiny NT-proBNP, reninu,
aldosteronu a celkového télesného objemu.

Vysledky: V chlortalidonové vétvi doslo po 12 tydnech terapie ke zméné 24hodinového sTK pramérné o -11,0 mm Hg
(95% (I, -13,9 az -8,1), zatimco ve skupiné s placebem o -0,5 mm Hg (95% CI, -3,5 az 2,5). Rozdil mezi skupinami tedy
¢ini-10,5 mm Hg (p < 0,001). Signifikantni byl také pokles poméru albumin/kreatinin v mo¢i v chlortalidonové vétvi, a to
050 % (95% CI, 37 az 60). Nezadouci u¢inky (hypokalémie, ptechodna elevace sérového kreatininu, hyperglykémie, hyper-
urikémie a nevolnost) byly ¢astéjsi v chlortalidonové vétvi.

Zavér: Chlortalidon zlepsil kontrolu krevniho tlaku u pacientt s pokrocilou chronickou rendlni insuficienci a $patné

kontrolovanou arteridlni hypertenzi oproti placebu.

Uvod

Arteridlni hypertenze, rizikovy faktor pro kardiovasku-
larni onemocnéni i chronickou renélni insuficienci, je ¢as-
to $patné kontrolovand, zvlasté u pacient s pokrocilou
chronickou renalni insuficienci (1). Thiazidova a thiazidim
podobnd diuretika jsou dileZitou soucasti kombinované
terapie esencidlni hypertenze (2). Chlortalidon, thiazidam
podobné diuretikum, snizuje kardiovaskuldrni morbiditu
i mortalitu (3-5). Jeho utinek a bezpe¢nost uziti u pacien-
t s pokrocilou chronickou renélni insuficienci véak nejsou
zcela objasnény (6). Na zikladé existujicich dat o efektu
thiazidovych diuretik na arteridlni hypertenzi u pacienti
s chronickou renélni insuficienci (7-9) pfedpoklada studie
CLICK efekt chlortalidonu na sniZzeni 24hodinového systo-
lického krevniho tlaku (sTK), a dale na sniZeni albuminurie,
coz by znatilo jeho renoprotektivni Gcinek.

Metody

Studie CLICK byla dvojité zaslepend, randomizovana, place-
bem kontrolovana studie, ktera zahrnovala celkem 160 paci-
entil. Vstupnimi kritérii byly chronickd rendlni insuficience
stadia CKD G4 (eGFR 15-30 ml/min/1,73 m?) a §patna kon-
trola arteridlni hypertenze (po 14 dnech standardizované
medikace) dle 24hodinového ambulantniho monitorova-
ni krevniho tlaku (AMTK) (sTK > 130 mm Hg, resp. dTK
> 80 mm Hg). V8ichni pacienti méli uzivat aspon jedno an-
tihypertenzivum ze skupiny inhibitora angiotenzin kon-
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vertujictho enzymu (ACEI), blokéitor receptor pro an-
giotenzin 2 (ARB) nebo betablokatort (BB). Pacienti s sSTK
>160 mm Hg, resp.dTK > 100 mm Hg dle AMTK, s anamné-
zou cévni mozkové pitihody, akutniho infarktu myokar-
du, hospitalizace pro akutni srde¢ni selhdni v poslednich
12 tydnech a pacienti uzivajici vysoké davky klickovych di-
uretik (> 200 mg furosemidu denné) nebyli zahrnuti.
Pacienti byli nasledné randomizovani do dvou skupin v po-
méru 1:1 k terapii chlortalidonem nebo placebem. Inicidlni
denni d4vka chlortalidonu ¢inila 12,5 mg, pokud hodnoty
doméciho TK po 4 tydnech terapie nedosahly hodnot sTK
<135 mm Hg, resp. dTK < 85 mm Hg, byla davka zdvojna-
sobena na 25 mg denné, a pokud za dalsi 4 tydny nedoslo
k dosaZeni cilovych hodnot TK, byla ddvka opét zdvojndso-
bena na 50 mg denné (maximalni denni davka).

Po 12 tydnech terapie bylo primarnim cilem studie zhodno-
tit efekt chlortalidonu na 24hodinovy sTK. Sekundarnim
cilem bylo zhodnotit zmény v hodnotach poméru albumin/
kreatinin v modi, plazmatickych hladinich NT-proBNDP,
reninu, aldosteronu a celkového télesného objemu.

Vysledky

Ze 160 pacientt (81 v chlortalidonové vétvi, 79 v placebové
vétvi), dokoncilo 12tydenni sledovani 140 pacientt (88 %).
Z&kladni charakteristiky pacientl se v obou skupindch
vyrazné nelisily. Pramérny vék byl 66,2, resp. 66,7 let.
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Zastoupeni muzt bylo 77, resp. 78 %. Etiologie chronické
renalni insuficience byly: diabetes mellitus (52 %), arterial-
ni hypertenze (33 %), glomerulonefritida (5 %), obstruk¢-
ni uropatie (4 %), polycysticka choroba ledvin (1 %) a jiné.
V dobé randomizace uzivali pacienti v praméru 3,4 + 1,4
antihypertenziv, pti¢emz vsichni az na 2 (1 %) uzivali ACEI,
ARB nebo BB. 96 pacientt (60 %) uZzivalo klickova diureti-
ka. Primeérna eGFR ¢inila 23,2 + 4,2 ml/min/1,73 m>.

V chlortalidonové vétvi byla primérna denni davka chlor-
talidonu 11,5 mg po 4 tydnech, 18,3 mg po 8 tydnech
a 23,1 mg po 12 tydnech.

Vyvoj klinického sTK vsedé béhem studie ukazuje Obr. 1.
Vysledky 24hodinového ambulantniho monitorovani krev-
niho tlaku shrnuje Tabulka 1. Po 12 tydnech terapie doglo ke
zméné 24hodinového sTK pramérné o -11,0 mm Hg v chlor-
talidonové vétvi a o0 -0,5 mm Hg v placebové vétvi. Pramér-
ny rozdil mezi skupinami tedy ¢ini -10,5 mm Hg (95% CI,
-14,6 az -6,4) (p < 0,001). Nebyl zaznamenan vyznamny
vliv predchozi terapie kli¢ckovymi diuretiky na zménu TK.
Doslo k poklesu albuminurie o -52 % v chlortalidonové vét-
vi proti -4 % v placebové vétvi (Obr. 2).

Zmeény plazmatickych hladin NT-proBNP, reninu a aldoste-
ronu v chlortalidonové vétvi byly konzistentni se zménami,
resp. redukci celkového télesného objemu, coz odpovida
diuretickému t¢inku chlortalidonu.

V chlortalidonové vétvi se vyskytly ¢astéji nezadouci ucinky

vyplyvajici z uzivani chlortalidonu: elevace sérového krea-
tininu, hypokalémie, hypomagnesémie, hyponatrémie, hy-
perglykémie, hyperurikémie a nevolnost. Kvili vyznamnym
nezadoucim inkim byla studie ukonéena u 5 pacient
(z toho 1 v placebové vétvi).

Zména eGER ¢inila -2,7 ml/min/1,73 m® v chlortalidonové
vétvi proti -0,5 ml/min/1,73 m? v placebové vétvi (Obr. 3).
Zvyseni sérového kreatininu o vice nez 25 % bylo zazna-
menino u 45 % pacientd v chlortalidonové vétvi, resp.
13 % pacientt v placebové vétvi. Na vzestup hladiny krea-
tininu mélo vliv sou¢asné uzivani klickového diuretika, kdy
ke zvyseni doglo u 59 % pacientt (oproti 21 % pacientd,
kteti klickové diuretikum neuZivali).

Béhem dalsiho sledovani pacientt po dobu 3 let od ukonéeni
studie doslo u 49 pacientt (29 placebova vétev, 20 chlorta-
lidonova vétev) k poklesu eGFR < 10 ml/min/1,73 m?, nut-
nosti chronické dialyzy nebo smrti. Pomér rizik (HR) chlor-
talidonu vs. placeba pro pokles eGFR < 10 ml/min/1,73 m?,
nutnost chronické dialyzy nebo smrt byl 0,63.

Diskuse

Rozdil mezi chlortalidonovou a placebovou vétvi ve sni-
Zeni hodnoty 24hodinového sTK ¢inil -10,5 mm Hg, resp.
-3,9 mm Hg 24hodinového dTK, a to ve prospéch chlor-
talidonu. Nejvétsi pokles TK byl zaznamenan béhem prv-
nich 4 tydnd po zahdjeni terapie s inicidlni denni davkou
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Obr. 1: Vyvoj klinického systolického krevniho tlaku (sTK) vsedé. Terapie chlortalidonem byla ukoncena ve 12. tydnu.
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Obr. 2: Vyvoj poméru albumin/kreatinin v moci. Terapie chlortalidonem byla ukoncena ve 12. tydnu.
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Obr. 3: Vyvoj odhadované glomerularni filtrace (eGFR). Terapie chlortalidonem byla ukoncena ve 12. tydnu.

Tabulka 1: Zmény 24hodinového ambulantniho monitorovani krevniho tlaku

Chlortalidon

Placebo

Efekt terapie

systolicky TK

(n=281)

(n=79)

(95% CI)

24h TK (mm Hg)

pred randomizaci

142,6 + 8,1

140,1 £ 8,1

po 12 tydnech (95% Cl)

-11,0(-13,9 az-8,1)

-0,5(-3,5az2,5)

-10,5 (-14,6 az-6,4)

Denni TK (mm Hg)

pred randomizaci

145,2+ 8,8

142,7 £ 8,8

po 12 tydnech (95% Cl)

-11,3 (-14,4 az-8,3)

-0,7 (-39 az 2,5)

-10,6 (-15,0 az-6,3)

No¢ni TK (mm Hg)

pred randomizaci

138,0+ 10,0

1354+ 10,2

po 12 tydnech (95% Cl)

-10,5 (-15,2 az-5,8)

0,6 (-3,0az4,2)

-11,1 (-16,6 az -5,6)

diastolicky TK

24h TK (mm Hg)

pred randomizaci

74,6 £ 10,1

72,8+93

po 12 tydnech (95% Cl)

-4,9 (-6,6 az -3,2)

-1,0(-2,8az0,7)

-3,9(-6,3 az-1,5)

Denni TK (mm Hg)

pred randomizaci

77,0+10,6

751+9,5

po 12 tydnech (95% Cl)

-5,4 (-7,3 az-3,6)

-1,3(-3,1az0,6)

-4,2 (-6,8 az-1,6)

No¢niTK (mm Hg)

pred randomizaci

704 +10,5

68,9+ 10,2

po 12 tydnech (95% Cl)

-4,7 (-7,5 az-2,0)

-0,6 (-2,8az1,6)

-4,1(-7,4az-0,9)

12,5 mg chlortalidonu (11). SniZeni télesné vahy, télesného
objemu a hladiny NT-proBNP a zvys$eni hladin plazmatické-
ho reninu a aldosteronu béhem prvnich 4 tydnt naznacuje,
Ze mechanismus sniZzeni TK spo¢iva ve sniZeni efektivniho
objemu arteriélni krve.

Dva tydny po ukonceni terapie chlortalidonem trvalo sniZze-
ni klinického sTK vsedé v mite 44 % maximdlniho dosaZe-
ného snizeni TK. Dokumentovany poloc¢as chlortalidonu je
45 az 60 hodin, délka jeho uc¢inku pak 48 az 72 hodin (12).
Ptetrvavajici efekt chlortalidonu na TK odpovid4 jeho dlou-
hému t¢inku a modifikujicimu efektu na rendlni insuficien-
ci. Vyznamnou redukci TK mZzeme pravdépodobné ptipsat
faktu, ze chlortalidon ma ttikrat silnéjsi antihypertenzni
ucinek nez hydrochlorothiazid (13).

Reverzibilni zmény eGFR u pacientd v chlortalidonové
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vétvi je mozné vysvétlit lepsi kontrolou TK, coz bylo za-
znamendno v jinych studiich (14). Dva tydny po ukonce-
ni terapie trvala redukce TK, ale hodnoty eGFR se vratily
k vychozim hodnotdm, coZz naznacuje roli tubuloglome-
ruldrni zpétné vazby (15). V dlouhodobé studii ALLHAT
nedochidzelo k rendlnimu selhdni c¢astéji u pacientt
lé¢enych chlortalidonem proti amlodipinu ¢i lisinoprilu
(16). Nésledné sledovani pacientd ALLHAT neprokazalo
klinicky vyznamné zvysené riziko zavazného sniZeni re-
nalnich funkci, chronické dialyzy ¢ smrti. Jiné neziddouci
u¢inky chlortalidonu v této studii se nelisily od nezadou-
cich u¢inkd dokumentovanych u pacient bez chronické
renalni insuficience (17, 18).

Snizeni albuminurie lze vysvétlit efektem chlortalidonu na
hemodynamiku ¢i potenciaciléki blokujicich RAAS systém,
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které maji antialbuminuricky efekt (19). Chlortalidon tak
muZe mit renoprotektivni u¢inek u pacientt s chronickou
rendlni insuficienci (20). Existuji jiz ditkazy o roli chlortali-
donu ve snizeni kardiovaskularnich komplikaci u pacientt
bez chronické renalni insuficience (21).

Zvy$ena pozornost by méla byt pti nasazovani chlor-
talidonu u pacientu jiz uzivajicich klickové diuretikum
kvili riziku elevace kreatininu. Nejbezpeénéjsi se jevi
nejnizs§i davka, kterd méla zaroven nejvétsi efekt na sni-

zeni TK. Vhodné je také zvazit redukci davky klickového
diuretika.

Zavér

Chlortalidon zlepsil kontrolu krevniho tlaku u pacienti
s pokro¢ilou chronickou rendlni insuficienci a $patné kon-
trolovanou arteridlni hypertenzi oproti placebu. Navic exis-
tuje pfedpoklad renoprotektivniho téinku chlortalidonu
u pacientl s chronickou renalni insuficienci.
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Dvacet let od ,, Joint ISH/ESH Meetingu” v Praze

23.-27.cervna 2002

V3echno zacalo v pribéhu mého dlouhodobého pobytu na
pracovisti v Montrealu (koncem osmdesatych let minulého
stoleti), kdy jsem mél moznost byt velmi blizko p#ipravam
kongresu International Society of Hypertension (ISH), ktery
organizoval mtj mentor Dr. Pavel Hamet koncem cervna
1990 v Montrealu. Spole¢né jsme probirali razné zdludnos-
ti spojené s organizaci, coz se pozdéji ukazalo byt docela
uZite¢né pro organizaci takového kongresu v Praze. V roce
1993 na slavnostni veceti kongresu Evropské spole¢nosti
pro hypertenzi (ESH) v Mildné jsme diskutovali moznost
organizovat ISH kongres v roce 2002 v Praze, s ¢imZ jsem
predbézné souhlasil. Pepa Zicha viak toto moje rozhodnuti
povazoval za nasledek opojeni kvalitnim italskym vinem.
Kdyz jsem vsak po navratu do Prahy zacal pt¥ipravovat pi-
semnou zadost pro vybor ISH o ptidéleni kongresu do
Prahy, velmi rychle pochopil, Ze to myslim vizné a zacal se
intenzivné podilet na p¥ipravé zadosti. Bylo jasné, ze tako-
vy kongres nemohou organizovat dva nadsenci, a tak jsme
oslovili nékolik ¢lenti Ceské spole¢nosti pro hypertenzi
a ustanovili jsme lokalni organiza¢ni vybor (Kunes$, Zicha,
Ciftkova, Widimsky jr., Horky, Jindra, Pelegka). Zhruba za
t¥i mésice jsme ptipravili zddost v podobé publikace, ve kte-
ré jsme predstavili Prahu jako dulezitou kongresovou de-
stinaci véetné doporucuyjicich dopist prezidenta republiky
Vaclava Havla, pfedsedy vlady Vaclava Klause, prazského
primdtora a fady osobnosti védecké obce. Vedle toho jsme
vymysleli logo kongresu, podrobné piedstavili kongresové

i gEE

Organizac¢ni vybor ISH/ESH kongresu

centrum jako misto konani kongresu, ptipravili jsme ¥adu
zajimavych aktivit pro doprovodné osoby a nékolik post-
kongresovych vylett po celé CR. V roce 1994 jsem odvezl
pfipraveny material na zasedani vyboru ISH, ktery se ko-
nal v prabéhu ISH kongresu v Melbourne. Kdyz jsem se po
zasedani vyboru dozvédél, Ze Praha byla vybrana v konku-
renci velmi vyznamnych destinaci Osla, Lyonu, Jeruzaléma
a dalsich, pro organizaci ISH kongresu v roce 2002 v Praze,
byl jsem piekvapen a zdroveil potésen. Po nivratu domu
jsme se dali do préace a zalali pfipravovat kongres véetné
vybéru spolupracujicich agentur, propaga¢nich materidla
apod. Renata Cifkova (jako pokladnik kongresu) se zamé-
tila na kontaktovani farmaceutickych firem s cilem ziskat
jejich finanéni podporu prazského kongresu, coz bylo velmi
dulezité, nebot vedle kongresovych poplatk od t¢astnik
kongresu pravé finan¢ni podpora od farmaceutickych firem
nadm pomohla zaplatit viechny finan¢ni pohledavky. Ji#i
Widimsky jr. byl povéren zajistovanim satelitnich symposii.
Také ostatni ¢lenové organiza¢niho vyboru se aktivné za-
pojili do organizace. V pribéhu se ukazalo, Ze to nebude tak
jednoduché, jak jsem si pivodné myslel. Vyskytly se drobné
1vaznéjsi problémy. V roce 1995 jsme se museli dohodnout
s vyborem ESH, Ze budeme v Praze organizovat spole¢ny
kongres ISH a ESH. Na setkani s ¢leny ESH vyboru v Italii
jsem byl vystaven tlaku, aby se organizace spole¢ného kon-
gresu ujala zahrani¢ni agentura, kterou ndm vybere ESH.
Po dlouhé diskusi jsme se dohodli na podminkach, které
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jsem navrhl ja, a od té doby vse probihalo podle naseho pla-
nu. Velmi spravny krok byl vybér spolupracujici agentury
Guarant, kterd ndm byla velmi ndpomocnd. V letech 1996
a 1998 se konaly ISH kongresy v Glasgow a Amsterodamu,
kde jsme ¢erpali zkuenosti a ziskavali poznatky o co nej-
lepsim usporadanim kongresu a jeho zdzemi. Abychom si
vyzkouseli nase schopnosti pfi organizovani mezinarod-
niho sympozia, zorganizovali jsme v roce 1998 ve spolu-
praci s firmou Guarant v Praze dvé satelitni ISH symposia
JInteraction of Genetic and Environmental Factors in Etiolo-
gy of Hypertension® (organizace Kune$, Zicha) a ,Renin-an-
giotensin-aldosterone system: where to block it“ (organizace
Cifkova, Widimsky jr.), kterd ptildkala fadu svétovych od-
bornika v oblasti hypertenze. Od roku 1998 se schuzky
lokélniho organiza¢niho vyboru konaly pravidelné kazdé
1-2 mésice.

Dulezitym meznikem byl rok 2000, dva roky pred kondnim
kongresu v Praze, kdy se konal ISH kongres v Chicagu, kte-
ry neskondil zvlastnim uspéchem. Nastésti, nase prezen-
tace piiprav prazského kongresu méla velky uspéch, a tak
jsme odjizdéli z Chicaga potéseni a pfesvédéeni, Ze nae pti-
pravy probihaji podle planu a spravné. Bohuzel, newyorské
udalosti v roce 2001 ponékud zkomplikovaly situaci, pro-
toze tada americkych védct se po téchto udélostech béla
cestovat na konference, a tudiz také ptijet do Prahy. Rok
2001 byl také dulezity pro ptipravu védeckého programu.
Velkou zasluhu na sestaveni velmi zajimavého programu
méli Pepa Zicha a Jirka Widimsky, kteti oslovili fadu vy-
znamnych badatelt s cilem ziskat dobré pozvané prednas-
ky, ptipravit snidané s hodnotnym védeckym programem,
organizovat odbornou diskusi u posterd a tim piispét
k vysokému védeckému standardu kongresu. Celkem &lo
0 36 odbornych sekci se 40 pozvanymi predniskami a té-
mét 150 ustnimi sdélenimi. Mimo to se konalo 16 Break-
fast Topical Workshops s daldimi 60 prednaskami a bylo
prezentovano vice nez 1 400 posterti.

23. ¢ervna 2002 se konalo zahdjeni nageho kongresu v Kon-
gresovém centru Praha. Nebudu se rozepisovat o véem, co
tomuto datu predchazelo, pouze uvedu, Ze posledni rok byl
opravdu hekticky. Velky dik za to, Ze se kongres podafil, pa-
t¥il firmé Guarant, jejiz pracovnici se ukazali jako dokonali
profesionalové. Podle evidence ulastniki jsme prekonali
rekord, nebot bylo zaevidovidno témét 8 000 ulastnika.
Uvitaci ceremonial probihal ve velkém kongresovém séle
a byl zarovei prendsen on-line do dalsich prostor Kongre-
sového centra. Po uvitacich proslovech viech vyznamnych
hostt byl promitnut zajimavy film o Ceské republice a na-

prof. Giuseppe Mancia a prof. J. C. van Zwieten

sledoval kulturni program, ktery byl zavr$en uvitaci recepci.
Kazdy den kongresu bylo organizovdno nékolik piehled-
nych prednések, ve tfech paralelnich sekcich predndsky
vybrané mezindrodnim vyborem a zhruba na 350 poste-
ri denné, které byly organizovany formou ,guided tours®.
Kongres probéhl bez velkych problému a po jeho skonceni
nam ptisla fada dékovnych dopist ze vsech koutl svéta.
R4d bych ptipomenul dalezitou véc, kterou jsme jedno-
myslné na vyboru schvilili — zalozeni Ceny profesora Jitiho
Widimského st. pro tfi Glastniky z ekonomicky handica-
povanych zemi. Cena ve vysi 2000 USD jim méla pomoci
ucastnit se podobnych kongresu, jako byl ten v Praze. Tato
cena byla poskytovana kazdé dva roky v prabéhu konani
ISH a ESH kongresti po dobu deseti let. Jesté jednu uda-
lost je potfeba zminit, a tou byla ohromna povoden, ktera
se odehréla 6 tydna po skonceni kongresu. Nedovedeme
si predstavit, co by to znamenalo, kdyby povoden ptisla
v pribéhu kongresu.

Po skonéeni kongresu doslo k finanénimu vypo#ddani viech
pohledavek. Vedle vyplaceni ptispévka ISH a ESH, které
byly smluvné stanoveny pfed kongresem, muselo dojit k za-
placeni celého kongresu. Velmi dulezitou dlohu sehréla fir-
ma Guarant, kterd méla pod kontrolou viechny dodavatele.
Nastésti se ukdzalo, Ze nase hospodateni bylo redlné a kon-
gres neskoncil v ¢ervenych éislech. Z vytézku kongresu jsme
sponzorovali Cenu profesora Jitiho Widimského st. v prubé-
hu nasledujicich 10 let. Navic jsme v roce 2008 uspotadali
v Praze , 13th International SHR Meeting".

Jaroslav Kunes
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EMA schvalila empagliflozin pro lécbu pacientu
se srde¢nim selhanim bez ohledu na ejek¢ni frakci

levé komory

Praha, 8. 3. 2022 - Stovky tisic pacientt v Cesku se mohou jiz brzy t&it na lé¢bu, kterd maize p¥iznivé ovlivnit dal$i vyvoj
jejich onemocnéni. Evropska lékova agentura (EMA) totiz na za¢itku bfezna schvilila registraci ptipravku Jardiance®
(empagliflozin) k 1é¢bé dospélych se symptomatickym chronickym srde¢nim selhdnim se zachovalou ejekéni frakei levé
komory. Lék se tak stava prvnim p¥ipravkem, ktery mohou lékati podat viem pacientim bez ohledu na stav ejeké¢ni frakee.
Empagliflozin uz diive EMA schvilila k 1é¢bé pacientt s chronickym srde¢nim selhdnim se sniZzenou ejekéni frakei a také
prolé¢bu dospélych s nedostate¢né kontrolovanym diabetem 2. typu. P¥ipravek vyvinula spole¢nost Boehringer Ingelheim.

»Je potteba Fict, Ze srde¢ni selhani se zachovalou nebo mir-
né snizenou ejek¢ni frakei je oblast, ve které zatim Zzadny
1ék neuspél v takové mire jako empagliflozin. Nejnovéjsi
studie je ptelomova v tom, Ze je prvni studii, ve které 1ék
skute¢né prokdzal vyznamny ulinek a naplnil cil studie,
tedy sniZit pocet pacientd, kteti byli se srde¢nim selhdnim
se zachovalou ejekéni frakci hospitalizovani nebo zemfeli,”
iika prof. MUDr. Filip Malek, Ph.D., MBA, piedseda Ceské
asociace srde¢niho selhani Ceské kardiologické spole¢nos-
ti. Registrace 1éku je zaloZena na vysledcich randomizova-
né, dvojité slepé, placebem kontrolované klinické studie
EMPEROR-Preserved. Empagliflozin prokazal 21% snizeni
relativniho rizika kombinovaného vysledku - kardiovas-
kularniho amrti nebo hospitalizace v duasledku srde¢niho
selhdni. A to nezavisle na tom, zda pacient trpi diabetes
mellitus 2. typu, nebo diabetes nemad. Studie se zt¢astnilo
5 988 pacientt s diagnézou chronického srde¢niho selhani.
,WVyznam studie je tim vétsi, Ze se ukazuje, Ze pacienti s tim-
to typem srde¢niho selhani tvofi minimalné polovinu ze
véech p¥ipadi tohoto onemocnéni a neustale p¥ibyvaji. Do-
sud jsou bézné lé¢eni ptipravky uréenymi ptivodné pro jiny
typ srde¢niho selhdni, nyni mame koneéné nistroj, ktery
je uréen p#imo na danou diagnézu. V Cesku trpi srde¢nim
selhdnim odhadem 300 tisic pacientd, ¢ili pro zhruba dal-
gich 150 tisic z nich to nyni znamend zna¢ény pokrok v 1é¢-
bé, #ika prof. MUDr. Ales Linhart, DrSc., predseda Ceské
kardiologické spole¢nosti. ,Tato registrace nastavuje novy
standard péce o miliony lidi v celé Evropské unii, ktefi Ziji
se srde¢nim selhdnim,” #ikd Waheed Jamal, MD, viceprezi-
dent spole¢nosti Boehringer Ingelheim. ,Soucasné s nadéji
oc¢ekavame vysledky studie EMPA-KIDNEY, ktera zkouma
potencial empagliflozinu p#i 1é¢bé chronického onemocné-
ni ledvin,” dodava. Srde¢ni selhéni je ¢asto spojeno s jinymi
kardio-renalné-metabolickymi chorobami, jako je diabe-
tes 2. typu a onemocnéni ledvin. Kvili propojeni téchto
systémt muze zlepdeni v jednom z nich vést k pozitivnim
weinkam i v ostatnich. Pacienti se srde¢nim selhdnim Zasto

pocituji dunost a Gnavu, coz vyznamné ovliviiuje kvalitu
jejich Zivota. Postihuje vice nez 60 miliont lidi na celém
svété, v Evropé je nejcastéjsi pfi¢inou hospitalizace. Pocet
prevalen¢nich pfipadi meziro¢né nartstd v praméru o 9 %,
odbornici oéekévaji, Ze se zvysujicim se pramérnym vékem
populace bude pacient nadéle ptibyvat. Dle odhadu ¢es-
kych kardiologi muze pocet lidi se srde¢nim selhanim do
roku 2030 stoupnout az o 50 % na p#iblizné 450 000. Dia-
betes mellitus pfedstavuje vyznamny rizikovy faktor rozvo-
je srde¢niho selhdni a u pacientt s jiz rozvinutym srde¢nim
selhdnim se vyskytuje ¢asto. Empagliflozin je podle studii
efektivni jak v prevenci srde¢niho selhani u pacientt s dia-
betes mellitus, tak v 1é¢bé srde¢niho selhani bez ohledu na
ejekéni frakei levé komory u pacientt s diabetem i bez dia-
betu.

0 spolecnosti Boehringer Ingelheim

Spole¢nost Boehringer Ingelheim vyviji prilomové léceb-
né metody, které zlepsuji zdravi lidi i zvitat. Jako jedna
z nejvyznamnéjsich biofarmaceutickych spole¢nosti za-
méfujicich se na vyzkum se soustfedi zejména na vytva-
teni hodnot prostfednictvim inovaci v oblastech, v nichz
doposud chybély vhodné zpusoby lécby. Od svého zalo-
Zeni v roce 1885 zlst4dva Boehringer Ingelheim rodinnou
firmou, kterd stavi na kontinuité a dlouhodobych zkuse-
nostech. P¥iblizné 52 000 zaméstnancl spole¢nosti pisobi
na 130 trzich ve tfech obchodnich oblastech: humdannich
lé¢ivych ptipravcich, veterindrni mediciné a biofarmaceu-
tické smluvni vyrobé. Vice informaci najdete na adrese
www.boehringer-ingelheim.cz.

0 empagliflozinu

Empagliflozin (prodévany jako Jardiance®) je perordlni,
jednou denné podévany, vysoce selektivni inhibitor ko-
transportéru sodiku a glukézy 2 (SGLT2) a prvni lék na
diabetes 2. typu, ktery jiz v nékolika zemich poskytl data
o snizeni rizika kardiovaskularnich amrti.
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Vyznamné zivotni jubileum

prof. MUDr. Vaclava Monharta, DrSc.

Dne 5. dubna 1942 se v Pra-
ze narodil vyjimeény lékat,
internista, nefrolog, ¢lovék
s velkym kulturnim a umé-
leckym ptehledem, milovnik
dobrych moravskych vin,
oblibeny examinétor a pfe-
devsim wtitel prof. MUDr.
Vaclav Monhart, DrSc.

V roce 1965 ukonéil stu-
dium na Lékatské fakul-
té  Univerzity  Karlovy
(LF UK) a na Vojenském
lékatském vyzkumném a doskolovacim ustavu J. E. Pur-
kyné v Hradci Kralové. Dvouleté postgradudlni koleni
absolvoval v Ustiedni vojenské nemocnici v Praze (UVN).
Od roku 1967 do roku 1973 pracoval jako hlavni lékat vo-
jenskych utvard v posadkach Jince (1967-1968) a v Praze
(1968-1973). V roce 1969 slozil atestaci I. stupné z inter-
niho 1ékatstvi. V letech 1973-1981 pracoval jako starsi
asistent a ordinat III. interniho oddéleni UVN. V letech
1977-1979 byl osobnim lékatem armadniho generala Lud-
vika Svobody. V roce 1976 slozil atestaci II. stupné z inter-
niho lékatstvia vroce 1981 obh4jil kandidatskou disertaéni
pracina téma , Moznosti pouziti pryskyricnych sorbenti p¥i he-
moperfuzi u intoxikaci psychofarmaky*. V letech 1981-1985
pracoval jako zastupce primafe I1I. interniho oddéleni UVN.
V obdobi 1985-2003 byl primafem téhoz oddéleni. Docen-
tem pro obor vnit¥ni léka¥stvi byl jmenovan v roce 1988.
V roce 1991 obhajil habilita¢ni praci , Lécebnd a diagnostickd
hemoperfuze®. V roce 1994 byl jmenovan profesorem pro
obor vnit¥ni lékatstvi. Od roku 2004 az dosud pracuje na
interni klinice 1. LF UK a UVN, a také v Synlab Czech s.r.o.
Praha. Doséhl vojenské hodnosti plukovnika a nasleduji-
cich vice nez 20 rokd je plukovnikem v. v.

Vyznamenani: 1978 Za sluzbu vlasti, 1983 Za zdsluhy o obra-
nu vlasti, 1981 Afghdnskd medaile — 10 let dubnové revoluce,
2008 Pamétni medaile k 70. vyroli zalozeni UVN. Vojenské
rezortni vyznamendni: 2016 Zdsluzny k#iZ III. stupné. V roce
1988 se ucastnil zdravotnického zajisténi zahrani¢ni mise
Ministerstva obrany CR v Syrii, Jemenu a Tanzanii. V roce
1990 se spolupodilel na zajisténi navratu do CR 42 ¢eskych
obland neopravnéné zadrzovanych v Irdku v predveler
valky v Perském zélivu.

Dalsi vyznamnd a celozivotni aktivita byla na poli vzdé-
lavani. Jako vysokoskolsky ucitel se podilel na pregradu-
alni a postgradudlni vyuce. Od roku 1986 do roku 2003
u¢il na 2. LF UK v Praze vSeobecné lékaistvi a v letech
1999-2004 studenty stomatologického zaméfeni. V post-
graduélni vyuce pusobil jako externi u¢itel a ¢len komise pro
nefrologické atestace na subkatedfe nefrologie Institutu
pro dalsi vzdélavani ve zdravotnictvi IPVZ) v Praze, a také
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na Vojenské lékaiské akademii J. E. Purkyné (VLA JEP)
v Hradci Krélové jako ¢len komise pro atestace I. stupné.
Byl mistopfedsedou oborové rady pro postgradualni dok-
torské studium v oboru vnit#ni léka¥stvi na VLA JEP. Déale
byl ¢lenem komise pro stitni doktorské zkousky a komise
pro obhajoby diserta¢nich praci v doktorském studijnim
programu vnitini léka¥stvi na LF UK v Hradci Kralové.

Aktivné byl zapojen do védecko-vyzkumné ¢innosti. V le-
tech 1978-1985 spolupracoval s Ustavem makromoleku-
larni chemie CSAV v Praze pti vyvoji a ovéfovani hemoper-
fuznich sorbent. Od roku 1981 do roku 1990 byl feitelem
vyzkumnych tkola koali¢niho, statniho a rezortniho cha-
rakteru v problematice sorp¢ni hemoperfuze. Ve spolupra-
ci s Katedrou toxikologie VLA v Hradci Kralové provadeél
hemoperfuze u experimentélnich intoxikaci bojovymi che-
mickymi latkami — sarinem a VX latkou na na zvifecim mo-
delu. V letech 1985-1990 #esil expertni tkol Ministerstva
obrany CR ,Diagnostika a 1é¢ha akutni glomerulonefritidy".
Je spoluautorem 1 zahrani¢niho a 2 ¢eskych patentii v ob-
lasti hemoperfuze. Pfedsedal Védecké radé UVN v letech
1990-1994 a 1997-2000. Clenem Oborové rady klinic-
kych lékaiskych obort VLA JEP byl v obdobi 1996-2005.

VINARSKA AKADEMIE VALTICE

Cislo osvédeni 385

MUDr. Prof.Vaclav Monhart, CSc.

Narozen/a dne 5. 4. 1942 Praha
ukondil/a kurz a ziskal/a
Osvédceni o rekvahﬁkaa
po Uspé3 ki i vzdélivaciho progr niho kurzu
pndlc vyhl. MSMT &.524/2004 Sb.,0 J}..rcdiuci zafizeni k pmmd(m
¢ uchazeci o Estndni a zijemcd o pod nizvem

SOMMELIER

Kurz probéhl v obdobi 20.- 23.9.2005 a 23.- 27.1.2006 v délce 75 vyucovacich hodin,
z toho vy&lenéno - na teorii 39 vyulovacich hodin
- na praxi 36 vyucovacich hodin
Zatizeni akreditovino MSMT dne 2.12.2005 pod &.).:28 514/05-20/579

Ve Valticich dne 27. 1. 2006

LS. \unzrsk:n :l.:.dcmxcv
Valtice

O

Asociace sommdncru
CR a restauraci CR

Vinaiski Skola
Valtice

Nirodni federace hoteld

Obr. 1: Osvédceni o rekvalifikaci
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ZO CZS DOLNI VESTONICE
UDELUJE

Crof Sy V Monhartorc
DIPLOM

ZA CENU/’.
NA VYSTAVE VINA

22 mpody) ohudtnanych
w200y e

1996

Obr. 2: Diplom

Funkci hlavniho odbornika zdravotnické sluzby armady CR
pro obor vnitini lékatstvi zastdval od roku 1994 do roku
2001. V ramci expertni ¢innosti vypracoval fadu oponent-
skych posudkt pro Interni grantovou agenturu Minister-
stva zdravotnictvi CR, Grantovou agenturu Univerzity
Karlovy a také oponentské posudky dizerta¢nich praci kan-
didatskych, doktorandskych, doktorskych a habilita¢nich
praci pro lékaiské fakulty UK a Akademii véd CR. Kromé
zpracovani oponentskych posudka zavéreénych zprav vy-
zkumnych tkolt zastaval funkci soudniho znalce pro obor
zdravotnictvi v oblasti vnit#niho 1ékatstvi. 1992 absolvo-
val zahrani¢ni pobyty na Mezindrodni fakulté pro umélé
organy v Rakouské akademii véd v Kremsu - studium he-
mokompatibility v mediciné uZivanych umélohmotnych
materiald (Intensive course on blood material interaction)
a ve Vojenské lékatské akademii v Petrohradé na katedte
aferentni terapie — hemoelimina¢ni metody.

Publika¢ni ¢innost zahrnuje autorstvi ve 4 monografiich,
spoluautorstvi ve 2 kapitoldch v zahrani¢nich monogra-
fiich, autorstvi a spoluautorstvi ve 20 c¢eskych monogra-
fiich. Uvetejnil vice nez 250 praci v odbornych ¢asopisech.
Ziskal ocenéni za publika¢ni ¢innost — 2x cena Ceské nefro-
logické spole¢nosti (1984, 1994), 2x prémie Ceského lite-
rarniho fondu (1987, 1988). ObdrzZel cenu Jana Broda za
publikaci v oboru nefrologie v roce 2005. Je ¢lenem Ceské
nefrologické spole¢nosti, Ceské spole¢nosti pro hyperten-
zi a Ceské internistické spole¢nosti CLS JEP. Je nositelem
titulu European Hypertension Specialist (2001) a ¢lenem me-

zindrodnich spole¢nosti: International Society of Nephrology,
European Dialysis and Transplant Association a New York Aca-
demy of Sciences. Pisobil v redakéni radé ¢asopisu ,Postgra-
dudlni medicina”“ jako predseda redaké¢ni rady. Mél aktivni
ucast na mnoha zahrani¢nich kongresech a sympoziich.
Diky manzelce Magdalené si nasel z Prahy cestu na JiZzni
Moravu - a také k dobrému vinu z moravskych vinic. Stej-
ny systematicky piistup, jako mél cely Zivot v mediciné
a védecké ¢innosti, uplatnil také na tomto poli. Vénoval se
zodpovédné ptipravé a dosahl titulu Sommelier (Obr. 1), ale
nikdy nezanedbaval také praktické zkuSenosti (Obr. 2). Zis-
kané védomosti a praktické zkusenosti se vzdycky snaZil pre-
déavat dél - a plati to i pro jeho lasku k vinu. A jak jinak nez
prednaskovou ¢innosti — mnoho z nds ma stéle v paméti jeho
sdéleni Pit & nepit (alkohol) — védi 1ékati vice nez Hamlet?
Vazeny pane profesore, mily ptiteli. Nepisi se mi tyto fddky
jednoduse, protozZe vybrat vée podstatné z Tvého plodného
zivota a vénovat se vSem Tvym odbornym, moralnim a lid-
skym kvalitdm neni ani moZné. Dovol mi, abych za vsech-
ny, kteti Té obdivuji a maji radi, pop#al do dalsich let pevné
zdravi, osobni pohodu, neutuchajici eldn a moznost se jesté
dlouho setkdvat a naslouchat, ucit se a ¢erpat to moudré
a krasné, co ndm p#inasis. Tésim se na Tvoji blizkost nad
skleni¢kou lahodného pozdniho sbéru, které zralo a dozra-
lo jako Tvj cely Zivot.

Za hypertenzni vybor
Mirek Soucek
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Vyznamné zivotni jubileum

prof. MUDr. Richarda Cesky, CSc., FEFIM, FACP

K narozenindm si pfejeme
kazdoro¢né, u ptilezitos-
ti téch vyznamnéjsich se
schazime nejen v kruhu
nejblizsich a kdyz jde o zi-
votni jubileum zvlasté vy-

znamné, piemyslime, ¢im
- je ozvlastnit. Kdyz jde o vy-
# roéi vyznamné osobnosti,
! jak takovou udalost ptipo-
/! menout vhodné, nendsilné,
' 4 prosté tak, abychom osla-
venci misto zesileni radostnych okamzika nenavodili spise
podivny pocit, zZe se z jeji/jeho narozenin stava ,statni sva-
tek“. Ja se o to ted pokusim a dovolim si navic mirné osobni
narozeninové prani.
Richarda Cesku jsem poznal jako odborného asistenta a spo-
lupracovnika prof. Josefa Sobry v dobé vysokoskolskych
studii pred 30 lety. Asistent Ceska nas vechny zaujal — dy-
namicky a zapaleny ucitel, ktery se s nami délil o nejnovéjsi
poznatky a evidentné ho to bavilo. Takové nebylo v té dobé
bézné potkavat na vSech pracovistich, jakkoli 3. interni kli-
nika na Karlové ndmésti méla v tomto smyslu jiz tehdy vyji-
meéné postaveni. A kdyz v poloviné 90. let — a byly to opravdu
divoké devadesatky, kdy sehnat misto v Praze pro absolventa
nebylo viibec jednoduché - vypsal pan asistent Cegka misto
pro postgradudlni studium, bylo rozhodnuto. Jen aby si nas
vybral... Nakonec jsem mél to $tésti a stal jsem se jednim
z prvnich Richardovych postgradudlnich studentu.
Vzdy se o své studenty dokonale staral. My jsme diky jeho
(pozdéji opakované ocenéné) vyzkumné aktivité nikdy ne-
méli nouzi o grantové prostredky, a tak jsme mohli neru-
$ené postupovat v badanich, navstivit domaci i zahrani¢ni
konference, navazat kontakty s kolegy od néds i z celého
svéta a reprezentovat nase pracovi$té. Neni piekvapenim,
e kromé mne vychoval Richard Ceska dalsich 8 postgra-
duélnich studentt, kteti se aktivné zapojili do klinické,
vyzkumné i pedagogické ¢innosti. Kromé vyse zminénych
zasluh zname Richarda Cesku jako tspésného organizito-

ra a, fe¢eno modernim jazykem, manazera. V ramci Vseo-
becné fakultni nemocnice a 1. 1ékatské fakulty vybudoval
Centrum preventivni kardiologie, které pecuje o pacienty
z celé Ceské republiky. Jeho celozivotni zajem o poruchy
metabolismu lipidd jej doved] k zalozeni Ceské spole¢nos-
ti pro aterosklerézu i vytvoreni celonidrodni screeningové
aktivity vyhledavajici pacienty s familidrni hypercholeste-
rolemii (MedPed), diky niZ je Cesko na tietim misté v de-
tekei tohoto geneticky podminéného onemocnéni. Pfestoze
»svoje” lipidy nikdy neopustil, zamé¥il se v dal§im obdobi
na oblast vnitfniho 1ékatstvi, kterd se i diky jeho p#inosu
zmeénila v internu 21. stoleti — obor, ktery neztratil, ale na-
opak definoval své misto v rdmci stale vice se specializujici
se mediciny.

Mnohotetné talenty Richarda Cesky jsme si nemohli ucho-
vat pro sebe. Richard byl jednim z prvnich, kterym se po-
datilo proniknout mezi §picky evropskych a svétovych od-
bornych spole¢nosti, kde se stal respektovanou osobnosti.
Svédii o tom nejen Cestnd ¢lenstvi nejen v Evropé a USA,
ale také fada velmi uspésnych mezinarodnich odbornych
aki, které Richard zorganizoval. I v tomto aspektu ho urci-
té mizeme oznacit za prikopnika.

Mohli bychom ve vy¢tu profesnich tuspéchi jesté dlouho
pokracovat. Ale dovolte mi na zavér vratit se k osobnosti
Richarda Cesky jako kolegy a lékate. I ptes viechny tspé-
chy (které stoji obrovské mnozstvi ¢asu a energie) pana
prof. Cesku najdete prakticky denné u svych studentt a pa-
cientti. Snad je to jeho sportovnim zalozenim, Ze i dnes se
ke studentiim, mladym lékattm i véem kolegm chova vel-
mi oteviené, piitelsky a vlidné. Nikdy neodmitne pomoc
a je vyhleddvanym radcem - také proto, ze i kdyz dostane
banélni otizku, s usmévem vse vysvétli a tazatel nema
pocit, ze kromé odpovédi odchazi také s ledovou sprchou.
Chapu, ze po pfecteni odstavca vyse si feknete, Ze to neni
typicka laudace k zivotnimu jubileu. Spise st¥ipky posttehi
o ¢lovéku, kterého si nesmirné vaZim a mam ho rad.

A kterému bych rad poptal k narozenindm pevné zdravi,
hodné stésti a stale veselou mysl.

Michal Vrablik
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