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Úvod
Tepenný systém má mnoho důležitých funkcí 
při zajištění krevního oběhu. Nejjednodušším 
parametrem, který nám dává částečnou infor‑
maci o  jeho fungování, je hodnota krevního 
tlaku (TK). Z  pohledu tepenného systému 
je nejdůležitější pulzní tlak neboli systolicko‑
diastolická amplituda, která má vztah k pod‑
dajnosti toho cévního úseku, kde je TK 
měřen. Běžné měření TK je prováděno na 
pažní tepně a hodnota TK je závislá na typu 
a stavu řečiště. Pažní tepna není tou oblastí 
tepenného systému, která by byla z hlediska 
kardiovaskulárního zdraví obzvlášť důležitá. 
Nepochybně nejvýznamnější je centrální ře‑
čiště, protože to nejvíce ovlivňuje fungování ži‑
votně důležitých orgánů.

Důležitým parametrem je tepenná tuhost, 
která charakterizuje míru stárnutí tepenné 
stěny vlivem mechanického opotřebování. 
Současné poznatky ukazují, že se na nich podí‑
lejí především čtyři faktory. Jsou to: výše krev‑
ního tlaku, proces stárnutí, přívod soli a gene‑
tická predispozice. Základem morfologických 
změn jak při stárnutí, tak při hypertenzi je me‑
chanické opotřebování stěny velkých tepen. 
U hypertenze se tedy nejedná o změny, které 
by byly příliš specifické, nýbrž jde o  stár‑
nutí tepen výrazně urychlené tlakovou náloží. 
Proces zvyšování tepenné tuhosti je na rozdíl 
od aterosklerózy difuzní a  jeho podkladem 
jsou procesy v cévní médii. Ateroskleróza je 
v některých zemích velmi častá a její následky 
představují nejčastější příčinu smrti, jinde je 

zcela vzácná; naproti tomu věkově a  tlakově 
podmíněné změny tepen jsou přítomné ve 
všech populacích, i když stupeň jejich rozvoje 
je závislý na výskytu dalších faktorů.

Morfologické změny při vyšší tuhosti cen‑
trálních tepen se týkají především vazivové 
tkáně. Zatímco u mladých jedinců jsou elasti‑
nová vlákna uspořádána rovnoběžně, dochází 
s přibývajícím věkem a při trvalé hypertenzi 
k jejich dezorganizaci, ztenčování a  fragmen‑
taci. Stoupá obsah kolagenního materiálu 
a často dochází k depozici vápníku, a to jak do 
kolagenu, tak do elastinových vláken.

Pokud chceme získat parametry použi‑
telné v  primární prevenci a  u  chronických 
stabilizovaných nemocných, má praktický 
význam především takové měření, které je ne‑
invazivní a málo náročné pro vyšetřovaného. 
V  dnešní době je uznávaným zlatým stan‑
dardem měření tepenné tuhosti propagace 
pulzové vlny (pulse wave velocity  –  PWV) 
[1– 2]. Tento parametr měříme především na 
aortě. Měření spočívá v tom, že změříme vzdá‑
lenost mezi tepem na krkavici a na stehenní 
tepně a speciálním přístrojem zjistíme časový 
posun pulzové vlny mezi těmito dvěma místy; 
rychlost je podílem těchto dvou veličin. Vyšší 
rychlost svědčí pro vyšší tepennou tuhost. 
Jiným přínosným a  jednoduchým parame‑
trem je odhad systolického TK v centrálním 
řečišti na základě analýzy pulzové vlny [3].

V kontextu klinické kardiovaskulární medi‑
cíny nás tepenná tuhost zajímá především ve 
vztahu k hypertenzi, protože ta nejvíce akce‑
leruje výše popsané změny. Proto je dnes po‑
hlíženo na vysokou tepennou tuhost jako na 
orgánovou komplikaci hypertenze. Evropská 
doporučení stanovila za patologicky zvýšenou 
tuhost, pokud PWV je 12 m/ s a vyšší [4].

Jaký význam může mít stanovení PWV 
v praxi? Jednak znalost orgánových kompli‑
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kací u nemocného s hypertenzí významně při‑
spívá ke stratifikaci rizika nemocného, a tedy 
k  rozhodování, jak razantní má být léčba. 
Dále je třeba si uvědomit, že vysoká tepenná 
tuhost je stav, který předchází rozvoji atero‑
sklerózy. Pokud by se nám podařilo léčebně 
ovlivnit tepennou tuhost, znamenalo by to 
velmi časnou prevenci nejběžnějších kar‑
diovaskulárních onemocnění.

Vliv léčby na tepenné vlastnosti
V dnešní době nemáme specifické léky ovliv‑
ňující tepennou tuhost. Přesto existuje řada 
zajímavých výsledků, které dávají naději na 
účinné terapeutické postupy v budoucnosti. 
Práce Guérina et al [5] jako první ukázala, že 
tepenné vlastnosti mohou být léčebně ovliv‑
něny. Autoři sledovali v  průměru čtyři roky 

150  nemocných v  chronickém dialyzačním 
programu. Léčili je na základě klinických 
rozhodnutí, nikoli podle předem stanove‑
ného protokolu. Cílem bylo stanovit predik‑
tory úmrtnosti; celkově zemřelo 59 nemoc‑
ných, z toho 40 na kardiovaskulární nemoci. 
U nemocných se za pomoci komplexní anti‑
hypertenzní léčby podařilo snížit TK (obr. 1 –  
plné čáry). Skupiny přeživších a  zemřelých 
se však zásadním způsobem lišily ve změně 
aortální tuhosti (obr. 1 –  přerušovaná čára): 
zatímco u přeživších klesala proporcionálně 
s  TK, u  zemřelých během sledování trvale 
stoupala. Nezávislými prediktory mortality, 
a to jak celkové, tak kardiovaskulární, byly: ab‑
sence poklesu PWV, chybění ACE inhibitorů 
v léčbě, masa levé srdeční komory, kardiovas‑
kulární onemocnění v anamnéze a věk. Z vý‑

sledků zatím ojedinělé studie tedy vyplynulo, 
že změny aortální rigidity v čase mohou mít 
opačný trend než vývoj TK a že tento trend má 
zásadní prognostický význam.

Existuje řada menších klinických studií 
ukazujících pokles tepenné tuhosti centrál‑
ního řečiště po různých lécích  –  jsou uve‑
deny souhrnně v tab. 1. Typicky se tak děje 
po antihypertenzivech; zde je však nutno si 
uvědomit, že tuhost tepny je závislá na ak‑
tuálním TK, při němž probíhá měření. Protože 
při podání antihypertenziva klesá TK, nejedná 
se vždy o nezávislý vliv léku na tepenné vlast‑
nosti. Účinky základních antihypertenziv byly 
sledovány ve studii Morgana et al [6]. Autoři 
srovnali jejich vliv na periferní TK měřený 
běžným způsobem na pažní tepně a centrální 
TK pomocí analýzy pulzové vlny. Zjistili, že po‑
dávání dihydropyridinového blokátoru váp‑
níku a diuretika vedlo k obdobnému poklesu 
periferních a centrálních parametrů. Betablo‑
kátor snížil významně méně centrální pulzní 
TK ve srovnání s  periferním. Naproti tomu 
ACE inhibitor způsobil významně větší pokles 
centrálního aortálního TK, a  to jak systolic‑
kého, tak pulzního. Znamená to, že pokud 
nemocného léčíme betablokátorem a  kont‑
rolujeme ho pouze měřením periferního TK, 
můžeme tím podhodnotit tlakovou nálož cen‑
trálního řečiště.

První větší prospektivní studií, v níž byl tes‑
tován účinek antihypertenziva na tepennou 
rigiditu prostřednictvím měření PWV, 
byla studie Complior [7]. Autoři podávali 
1 703 nemocným s hypertenzí perindopril, 

Obr. 1. Vliv snížení aortální tuhosti na přežití u nemocných s pokročilým ledvin-
ným selháním. Plná čára ukazuje změny krevního tlaku, přerušovaná čára ukazuje 
změny rychlosti aortální pulzové vlny. Podle [5].
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Obr. 2. Kombinační léčba dihydropyridinem + ACE inhibitorem (přerušovaná čára) 
ve srovnání s atenololem + diuretikem (plná čára): vliv na periferní a centrální sy-
stolický krevní tlak ve studii CAFE. Podle [8].

140

130

125

135

m
m

H
g

120

115
0 0,5 1 1,5 2 2,5 3 3,5 4 4,5 5 5,5 6 AUC

133,9
133,2

125,5

121,2

čas (roky)

periferní STK
průměrný rozdíl = 0,7 (–0,4, 1,7) mmHg

centrální STK
průměrný rozdíl = 4,3 (3,3, 5,4) mmHg

Antihypertenziva
zz ACE inhibitory
zz AT1 blokátory
zz blokátory vápníku
zz diuretika
zz betablokátory

Vazodilatancia

zz nitráty

Antihyperlipidemika
zz statiny

Antidiabetika
zz thiazolidindiony

Léky narušující křížové vazby  
bílkovinných molekul

zz Alagebrium (ALT-711)
zz Aminoguanidin

Tab. 1. Farmakologická léčba, při níž 
dochází ke snížení tepenné tuhosti 
[podle 1].
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Tepenné vlastnosti se tak stávají potenciálním 
terapeutickým cílem v budoucnosti.
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likovaná v  loňském roce [9]. Autoři zařadili 
207  hypertenzních pacientů průměrného 
věku 68 let do studie, kdy nejprve všichni do‑
stávali olmesartan po dobu 12 týdnů a dále 
byl náhodně přidělen do kombinace s olme
sartanem buď hydrochlorothiazid, nebo di‑
hydropyridinový preparát azelnidipin na dobu 
24 týdnů. Snížení systolického TK měřeného 
na pažní tepně bylo stejné, ale skupina léčená 
kombinací olmesartan + azelnidipin měla na 
konci sledování významně nižší jak centrální 
systolický TK, tak především aortální PWV 
(8,9  vs 9,7 m/ s, p  <  0,001). Jde o  první 
studii srovnávající dvojkombinace antihyper‑
tenzní léčby, kde se ukázalo, že léčba bloká‑
torem renin‑angiotenzinového systému spolu 
s dihydropyridinem ovlivňuje přímo tepennou 
tuhost měřenou pomocí PWV výrazněji než 
jiná kombinace.

Závěr
Lze shrnout, že sledování tepenných vlast‑
ností má nepochybný význam pro bližší stra‑
tifikaci kardiovaskulárního rizika nemocných, 
zvláště u  hypertenze a  v  primární prevenci. 
Vliv léků, které jsou k dispozici na trhu, není 
dostatečně velký. Ze základních antihyper‑
tenziv máme nejvíce dat o příznivém vlivu na 
vlastnosti centrálních tepen s  blokátory re‑
nin‑angiotenzinového systému. Část jejich 
účinku na tepenné vlastnosti je vysvět‑
lena příznivým působením na metabolizmus 
vaziva. Zmenšení produkce angiotenzinu II 
vede nejen k zablokování jeho presorického 
účinku, ale také k zabránění jeho trofického 
vlivu na hladké svalstvo cévní stěny a na pro‑
dukci vazivových vláken. Zdá se, že tento 
efekt je nejsilnější, pokud blokátor RAS je 
zkombinován s dihydropyridinem, jak ukázaly 
studie CAFE a  nejnovější japonská studie. 
Tyto výsledky jsou zcela v souladu s velkými 
morbi‑ mortalitními studiemi provedenými 
u hypertenze v poslední době (ASCOT, AC‑
COMPLISH), kde se zjistilo, že tato kombi‑
nace je výhodnější i při sledování nejtvrdších 
cílových parametrů. Je tedy možné, že právě 
ovlivnění tepenných vlastností může zpro‑
středkovat příznivý vliv této léčebné kombi‑
nace na výskyt kardiovaskulárních příhod. 

event. v kombinaci s  indapamidem, po dobu 
šesti měsíců tak, aby dosáhli cílového TK 
pod 140/ 90 mmHg. Došlo k významnému 
poklesu TK i aortální PWV, přičemž pokles 
PWV byl statisticky částečně nezávislý na 
poklesu TK. Tento samostatný efekt na aor‑
tální rigiditu byl však relativně malý. Pravdě‑
podobně nejsprávnější interpretace tohoto vý‑
sledku je taková, že doba šesti měsíců je příliš 
krátká na to, aby mohla dostatečně ovlivnit 
PWV, jejíž vzestup je dán především morfo‑
logickými změnami. Naproti tomu pokud sle‑
dujeme, jak ovlivňuje antihypertenzivum cen‑
trální TK jako u Morganovy studie, zjišťujeme 
tím farmakologický efekt dané látky a cent‑
rální TK se může měnit stejně rychle jako TK 
měřený na paži.

Zatím jedinou studií, kde byla sledována 
morbidita a  mortalita a  kde byl srovnáván 
vliv různých antihypertenziv na tepenné 
vlastnosti, je CAFE –  Conduit Artery Func‑
tion Evaluation Study [8]. Vznikla jako pod‑
studie velké studie ASCOT. Ta byla zaměřena 
na antihypertenzní léčbu hypertoniků s  vy‑
sokým rizikem, tj. takových, kteří měli kromě 
vysokého TK ještě alespoň tři další rizikové 
faktory. Jedinci byli randomizováni buď na 
léčbu atenololem, event. thiazidovým diure‑
tikem jako lékem druhé volby, nebo na léčbu 
amlodipinem, event. perindoprilem, přičemž 
kombinační léčbu mělo 85 % nemocných. 
Studie ASCOT ukázala, že léčba dihydropy‑
ridinem + ACE inhibitorem vedla k většímu 
snížení rizika srdečních i mozkových příhod 
v průběhu čtyřletého sledování, a to přesto, že 
TK byl snížen obdobným způsobem při obou 
léčebných režimech. V podstudii CAFE byl 
odhadován centrální TK metodou analýzy pul‑
zové vlny u skupiny čítající více než 2 000 ne‑
mocných. Kombinace dihydropyridinu a ACE 
inhibitoru výrazněji snížila centrální systolický 
TK než referenční léčba atenololem + thiazi‑
dovým diuretikem (obr. 2). Tento výsledek je 
jedním z možných vysvětlení, proč je kombi‑
nace novějších antihypertenziv účinnější ve 
snížení výskytu kardiovaskulárních příhod 
u vysokorizikových hypertoniků.

Nejnovější velkou studií, zaměřenou na 
tepenné vlastnosti, je japonská studie pub‑
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