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Souhrn

Subklinickym organovym poskozenim vlivem vysokého krevniho tlaku je v posledni dobé& vénovana vy-
razna pozornost. S moznosti vyuzit v diagnostice nuklearni magnetickou rezonanci se oteviel prostor
pro zachyceni €asnych organovych postizeni i v mozku. Zd4 se, ze pravé tésna vazba mezi hypertenzi
a mozkem je pricinou ¢astych asymptomatickych postizeni. Lécebné ovlivnéni Iécbou hypertenze je
mozné a Uzce souvisi s poruchou kognitivnich funkci a demenci.
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Abstract

Subclinical brain damage in older patients with hypertension and dementia. Major attention
has recently been given to subclinical organ damage due to the influence of high blood pressure. The
option to utilise nuclear magnetic resonance in diagnostics has given more scope for the discovery of
early-stage organ damage, including that caused to the brain. It seems that it is precisely the close re-
lationship between hypertension and the brain that is the cause of frequent asymptomatic impairment.
Therapy through the treatment of hypertension is possible and is closely related to disorders of the cog-

nitive functions and dementia.
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Relativni riziko kardiovaskularnich chorob
(KV) je u starsich osob vy3si nez u mladsich
a plati pro vSechny trovné krevniho tlaku.
Lécba vysokého krevniho tlaku vede k vy-
znamnému snizeni vSech cévnich mozkovych
prihod, ale také k vyznamnému snizeni koro-
narnich pfihod o 23 % a snizeni vyskytu srdec-
niho selhani o 50 %. Studie SYST-EUR byla
prvni studii, kterd nalezla snizeni vyskytu de-
mence. Z doporuceni ESH/ESC z roku 2007
vyplyva, Ze je treba zhodnotit celkové KV riziko
u kazdého pacienta s ohledem na moznosti
jeho lécebného ovlivnéni. Mezi kritéria, kte-
rymi hodnotime celkové KV riziko, byla nové
zafazena i subklinicka organova poskozeni.
Snahou je diagnostikovat asymptomaticka, jiz
pocatecni stadia orgdnovych poskozeni. V do-
porucenich bylo také zddraznéno, ze 1é¢ba
subklinickych organovych poskozeni ovliviiuje
KV prihody a Ze je potfebné béhem lécby sle-
dovat jejich vyvoj. Organova poskozeni se déli

do nékolika podtypl na ta, kterd Ize zjistit
jednoduse a levné vySetfenimi, mezi ktera
patfi napt. elektrokardiogram, sérova hladina
kreatininu, odhadovana glomerularni filtrace
(eGFR), bilkovina v moci za 24 hod, mikro-
albuminurie ¢i proteinurie (mohou byt prova-
déna rutinné u vSech hypertonik{). A déle na
ta, kterd vyzaduji mnohem slozitéjsi ¢i drazsi
vybaveni (echokardiogram, sonografie ka-
rotid, zhodnoceni rychlosti pulzové viny, mag-
neticka rezonance atd.) [ 1] (obr. 1).
Nuklearni magneticka rezonance (NMR)
je metoda, kterd mizZe zachytit subklinicka
organova poskozeni mozku u pacientl s vy-
sokym krevnim tlakem (TK). Nejcastéjsi typy
mozkovych |ézi jsou hyperdenzity bilé hmoty
(HBH), které mdzeme s rlznym stupném za-
vaznosti najit téméf u viech starsich osob
s hypertenzi [2]. Déle mizeme zachytit némé
infarkty, jejichz Cetnost kolisa v jednotlivych
studiich mezi 10 a 30 % [3]. Dalsim typem

mozkové léze, ktery byl popsan nedavno, jsou
mozkové mikrohemoragie, které Ize najit asi
u b % jedincl. Stejné jako HBH a némé in-
farkty se mikrohemoragie vyskytuji castéji
u osob s hypertenzi. Hypertenze je hlavnim
rizikovym faktorem subklinického poSkozenf
mozku. Nékolik studii prokazalo, ze nedosta-
te€né |écend hypertenze souvisi s vétsim vy-
skytem HBH. Svou roli hraje nejspis i vyska
TK. Cim vy35i TK, tim vétsi HBH.

Plvodné byly mozkové léze na NMR po-
vazovany za benigni a byly pfisuzovany pouze
starnuti. V poslednich 15 letech prokazalo
nékolik studii zahrnujicich velky pocet osob
s NMR vysSetfenim mozku, Ze tyto léze nejsou
tak némé a souviseji s mirnym poklesem ko-
gnitivnich a motorickych funkci. Nedavno
ale bylo také zjisténo, ze jsou spojeny i se
zjevnym kognitivnim zhorsenim nebo de-
menci [4] a depresi [5].

Malé, klinicky némé infarkty mozku pred-
stavuji zfejmé miniméalné stejné vyznamné
riziko pro nasledny vznik demence jako kli-
nicky zjevné cévni mozkové prihody. Ve vét-

* jednoducha a levna diagnostika

v/ EKG o
v sérovy kreatinin rutinni indikace
v eGFR uvsech

v albuminurie/24 hod hypertonika

v mikroalbuminurie

v echokardiogram

' indikace

v USG karotid u vybranych

v PWV h ik
ypertonikl

v NMR

Obr. 1. Véasna detekce subklinickych

organovych poskozeni.
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$iné pfipadl neni demence zplsobena pouze
cévnimi pficinami, ale také jiz exitujicimi dege-
nerativnimi zménami, které jsou u starsich pa-
cientl velmi asté. Vaskularni postizeni mize
nékdy u pacienta pouze demaskovat probi-
hajici Alzheimerovu chorobu. Vzajemné paQ-
sobeni degenerativnich faktori a CMP jako
rizikovych faktorl demence ukazala studie
Nun [6]. Tato studie na zakladé pitevnich
nalezl zjistila, Zze pfitomnost malych laku-
narnich infarktl u osob splfiujicich kritéria
Alzheimerovy choroby zvySuje riziko klinické
demence 20krat. Nékolik studii popsalo pFi-
tomnost HBH nebo némych infarktd jako
prediktor vyskytu CMP u obecné populace
a recidiv CMP u pacientd po prodélané tran-
sientni ischemické atace nebo CMP. Velka
studie 3C u starsSich osob, v ramci které se
provedla NMR mozku u 1 924 Gcastnikd ve
véku nad 65 let, prokézala, Ze osoby v nej-
vy$Sim kvartilu vyskytu HBH méli béhem dal-
§iho sledovani vice nez bkrat vetsi riziko CMP
nez jedinci s vyskytem HBH pod stfedni hod-
notu [7]. Zajimavé je, Ze u nich nebylo zis-
téno zvySené riziko jinych cévnich pfihod, coz
znamend, ze HBH byly specifickym predik-
torem rizika CMP.

Pfesny mechanizmus vyvoje HBH,
némych infarktd a mikrokrvaceni v mozku
je stale nejasny. V poslednich letech po-
psala fada studii tésny vztah mezi posko-
zenim perifernich tepen a subklinickym po-
Skozenim mozku nebo poklesem kognitivnich
funkei. Vzhledem ke zjisténému vyskytu tuh-
nuti aorty a remodelace malych arterii u pa-
cientd s poklesem kognitivnich funkci zacal
byt pokles kognitivnich funkei cévni etiologie
davan do souvislosti se starnutim cév a ne-
pfiznivym vlivem hypertenze. Vzajemny vztah
mezi tloustkou intima-media (IMT) karotid
a kognitivnimi funkcemi byl sledovan v néko-
lika prdfezovych a longitudinélnich studiich.
Studie se velmi lisi ve sledované populaci, de-
finici IMT karotid i v neuropsychologickém
testu pouzitém k hodnoceni kognitivnich
funkei. | pres tyto rozdily byla ve vSech stu-
diich pozorovana vyznamna nepfima zavis-
lost mezi IMT karotid a kognitivnimi funkcemi.
Jinymi slovy, ¢im tlustsi je sténa karotid, tim
horsi jsou kognitivni funkce [8].

Ve skupiné osob se zhorSenim kognitiv-
nich funkci, véetné osob s demenci, byla zjis-
téna vyssi rychlost Sifeni pulzni viny (PWV)
mezi karotidou a femoralni tepnou, kterd je
povazovana za standardni metodu stanoveni
tuhosti arterii [9].
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. 2. Vyskyt typu organovych poskozeni. Podle [11].

Dalsi studie popisuji vyznamny pozitivni
vztah mezi tuhosti arterii a rozsahem nebo
lokalizaci HBH. Jsou i dalsi moznosti vztahu
mezi cévnimi zménami a kognitivnimi funk-
cemi, jako je remodelace malych tepen ode-
branych z podkozi, zizeni tepen sitnice
zjisténé neinvazivnim vySetfenim pomoci en-
doskopie nebo laserové priitokometrie, které
koreluji se zvySenou tuhosti arterii a posti-
zenim malych cév mozku.

Hypertenze je spojena s poskozenim vel-
kych tepen, zejména se zvySenou tloustkou
a tuhosti arterialni stény, malych tepen, ze-
jména v podobé jejich vnitfni remodelace. Pa-
tofyziologicky vztah mezi systémovym posko-
zenim arterii a poklesem kognitivnich funkci
cévni etiologie Ize analyzovat u kazdého typu
arteridlniho poskozeni, ovSem pficinnou sou-
vislost Ize stanovit jen obtizné. Ztlusténi stény
karotid, které je dusledkem vlivu ateroskle-
rézy a vyssi zatéze dané hypertenzi, souvisi
s nékolika kardiovaskularnimi rizikovymi fak-
tory vEetné metabolickych, zanétlivych a stra-
vovacich faktor(, které maji rovnéz souvislost
s poklesem kognitivnich funkei.

Studie provedend na 142 hypertonicich
bez zjevného kardiovaskularniho postizeni vy-
uzila NMR a ukézala, ze subklinické cerebro-
vaskularni léze jsou mnohem castéjsi (44 %)
nez kardialni 1éze (21 %) Ci poskozeni ledvin
(26 %) a casto se vyskytuji izolované. Tyto
léze se stéle vice davaji do souvislosti s po-
ruchou kognitivnich funkci, coZ je narlsta-
jici problém diky starnuti populace [10,11]
(obr. 2).

Vzhledem k tomu, Ze hypertenze se jevi
jako hlavni ovlivnitelny rizikovy faktor, zd4 se
logické ovéfit nejprve hypotézu, Ze antihy-

pertenzni lécba mlze ovlivnit vyvoj neurolo-
gickych poruch. Touto otazkou se zabyvala
klinicka studie PROGRES MRI [12], cozZ je
podstudie studie PROGRESS. Do této pod-
studie bylo zahrnuto 192 pacient( (prdmérny
vék 60 let), z nichz 89 bylo v rameni s aktivni
lécbou a daldich 103 pacientd bylo v place-
bovém rameni. Kazdy Ucastnik podstoupil na
zacétku studie vstupni NMR vySetfeni mozku
a druhé NMR vySetfeni po primérné dobé
sledovani 36 mésicd. Byly vyuzity metody,
které umoznily vytvofit co mozna nejvice srov-
natelné snimky, které potom mohl podrobné
zhodnotit nezavisly odbornik, ktery neznal kli-
nické udaje ani pofadi vySetfeni a ktery zazna-
menal a zméfil kazdou novou lézi. Vysledky
vstupnich snimk{ analyzoval neurolog a zjistil
pritomnost stfedné zavaznych HBH u 13 %
a tézkych HBH u 19 % pacientd. V dobé
druhého NMR snimku klesl sTK primérné
0 11,2 mm Hg a dTK 0 4,3 mm Hg. Obecné
riziko novych HBH bylo 0 43 % nizsi v tera-
peutickém rameni nez v placebovém rameni,
i kdyZ tento rozdil nebyl! statisticky vyznamny
(p = 0,10). Objem novych HBH v terapeu-
tickém rameni byl pouze pétinovy v porov-
nani s objemem HBH v rameni s placebem
(0,4 cm®vs 2 cm?®, p = 0,047). Nejvétsi rozdil
byl zjistén ve skupiné pacientd se zavaznym
HBH na prvnim NMR snimku. V této skupiné
nebyly u pacientl zafazenych do terapeutic-
kého ramene pozorovany zadné nové léze,
zatimco v placebové skupiné se objem HBH
zwysil 0 7,6 cm® (0,001). Tato skupina vyka-
zala také nejvétsi progresi HBH béhem ctyf-
letého sledovani, coz potvrzuji vysledky néko-
lika observacnich studii. Koneéné, nedavno
ukézala studie PROGRESS, Ze pacienti s vy-

KARDIOL REV 2012; 14(1): 14-16

15



SUBKLINICKE POSKOZENI MOZKU U STARSICH PACIENTU S HYPERTENZI A DEMENCE

sokym vyskytem HBH maji 7,7krat vyssi
riziko zavazného poklesu kognitivnich funkei
nebo demence (95% CI 2,1-28,6). Tyto
predbézné vysledky jsou povzbudivé, protoze
poprvé ukazaly, ze je mozné zpomalit rozvoj
HBH snizenim arteridlniho tlaku. Nicméné,
vzhledem k relativné malému poctu sledova-
nych pacientd nelze vysledky povazovat za
definitivni. Je nutné je potvrdit (nebo vyvratit)
u v&tsi skupiny pacientl. Kromé toho méli
vsichni pacienti ve studii PROGRESS v ana-
mnéze CMP, coz zmenSuje moznost zobec-
nénitéchto vysledkd. Idealnim dalsim krokem
by byla studie s pacienty se stfedné zavaznymi
a zavaznymi HBH. Mdme nyni jasné dlkazy,
Ze u této skupiny pacientd dochazi k rych-
lému narlstu objemu HBH, ale i okamzitého
rizika zavazného zhorseni kognitivnich funkci
a demence. ProtoZe se ukazalo, Ze HBH hraji
roli pfi vzniku a zhorSovani poklesu kognitiv-
nich funkci a demence, mohlo by byt zpoma-
lenf jejich progrese zékladnim kamenem Sirsi
strategie prevence demence a kompenzace
vaskularnich rizikovych faktord.

Dikazy o ddlezité prognostické roli sub-
klinického organového poskozeni stale nards-
taji jak u pacientl s hypertenzi, tak u obecné
populace. PFi pfitomnosti dvou zndmek or-
ganového poskozeni se KV riziko vyznamné
zvySuje a pacient se dostava do vyssi rizi-
kové kategorie. Dosud neni z publikovanych
dat jasné, zda subklinické organové posko-
zeni zvySuje celkové KV riziko u pacientd
s vysokym norméalnim TK, i kdyZ pfitomnost
samotného subklinického organového posko-

zeni ¢i v kombinaci s dalSimi riziky je spojena
s 2-3nasobnym narlstem relativniho rizika
u normotonikd. Guidelines z roku 2007 do-
porucuji zahrnout relativni riziko do rozho-
dovani o |écbé predevsim mladych pacientd
a pacientl ve stfednim véku. Nepoznana sub-
klinické organova poskozeni mohou hréat diile-
Zitou roli. V nékterych observaénich studiich
méli paradoxné vyssi incidenci KV pfihod
|é€eni hypertonici nez nelécenl. To miZe pod-
porovat predstavu, Ze antihypertenzni 1écba
nemuze snizit vysoké riziko do nizkého z toho
dlvodu, Ze antihypertenzni |é¢ba byla zaha-
jena pozdé az v dobé organového poskozeni.
Zjisténi subklinického organového poskozeni
mize vést k Gasné |éebné intervenci a pre-
venci dalsi progrese organového poskozeni.
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