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Sthrn: Problematika rezistentnej hypertenzie je komplexnd a z klinického aspektu vefmi aktudlna, obzvldst u 0séb starsieho veku. Pre jej
diagnostiku, v ramci odli$enia hypertenzie bieleho plasta, sa v rutinnej praxi osved¢ila metéda ambulantného monitorovania krvného
tlaku. Fixné kombindcie antihypertenziv prispievaju ku zlepSeniu compliance nielen u geriatrickych pacientov, ale st indikované aj u hyper-
tonikov s diabetes mellitus, metabolickym syndrémom, u pacientov s pritomnym poskodenim cielovych orgdnov, renalnym ochorenim,
ischemickou chorobou srdca a stavoch po nahlych cievnych mozgovych prihodach. Prave v populdcii starsich hypertonikov je ¢asty vyskyt
uvedenych ochorenf s polymorbiditou.
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Resistant hypertension in the elderly

Summary: The issue of resistant hypertension is complex and from the clinical aspect very current, especially in the elderly. For the dia-
gnosis of resistant hypertension in routine practice, ambulatory blood pressure monitoring is a proven method to distinguish it from the
white coat hypertension. Fixed combinations of antihypertensive drugs helps to improve compliance not only in geriatric patients, but are
also indicated in hypertensive patients with diabetes mellitus, metabolic syndrome, in patients with target organ damage, renal disease,
coronary heart disease and post stroke conditions. Especially in the population of older hypertensive patients, listed diseases with poly-

morbidity are frequently present.

Key words: resistant hypertension - definition of resistant hypertension - occurrence of resistant hypertension - causes of resistant
hypertension - ambulatory blood pressure monitoring - atherosclerosis

Uvod
Artériovd hypertenzia je rezistentna (re-
fraktérna) na liecbu, ak terapeuticky
plan, zahfiajici dodrziavanie zdsad
spravnej Zivotosprdvy a medikamen-
tézna lie¢ba najmenej trojkombindciou
antihypertenziv (vratane diuretika) v do-
stato¢nej (adekvatnej) ddvke, nevedu
k dosiahnutiu ciefovych hodnét systolic-
kého a diastolického krvného tlaku.
Adekvatnou dédvkou je maximdlna
davka lie¢iva, pouzitého v kombina-
cii, pri ktorej pacient lie¢bu zndsa a je
schopny dodrziavat liecebny rezim.
Dodrziavanie lie¢by pacientom (ad-
herencia ku lie¢be) je definované ako
miera spoluprace pri dodrZiavan{
predpisov a odporucanf lekara.
Osobitnou kategériou je tcinne lie-
¢end rezistentnd hypertenzia, pri kto-
rej sa sice dosiahli ciefové hodnoty
krvného tlaku, aviak s pouzitim 4 a via-
cerych antihypertenziv.
Tito pacienti maju zvySenu pravde-
podobnost sekunddrnej pri¢iny arté-

riovej hypertenzie, ale i horsiu prog-
nézu so zvySenym rizikom nahlej
cievnej mozgovej prihody (NCMP), in-
farktu myokardu (IM), chronického
srdcového zlyhdvania a obli¢kovej in-
suficiencie [1].

Dolezité je odlisit pravu rezistenciu
na lie¢bu od ,nepravej“ - pseudore-
zistencie. Sem prindleZia pripady ne-
dodrziavania komplexného lie¢ebného
reZimu pacientom, ale i ignorovanie
odportcanych diagnostickych a lie-
¢ebnych postupov samotnym lekarom.
Patri sem i hypertenzia podmienena
prostredim ambulancie (hypertenzia
bieleho plasta), ako i pripady nerozpo-
znanych foriem sekundarnej hyperten-
zie - napr. renovaskuldrna hypertenzia.
Pri tvahach o rezistentnej hypertenzii
je délezité odlisit i pseudohypertenziu
podmienent hromadenim soli vapnika
v médii a. brachialis (médiokalcinéza).
V takto zmenenych cievach je znizend
ich stlacitelnost manzetou tlakomera.
Médiokalcinéza sa CastejSie pozoruje

u pacientov s diabetes mellitus, pri
chronickej obli¢kovej nedostatoénosti,
pri hyperparatyreéze, chronickom ni-
kotinizme, hyperurikémii a autoném-
nej neuropatii. Je markerom zvy$eného
kardiovaskularneho rizika [2].

NajcastejSie priciny rezistentnej
a pseudorezistentnej artériovej hyper-
tenzie v starSom veku st v tab. 1.

Priklady ateroskleroticky zmenenych
cievstnaobr. 1a?2.

Aterotrombéza

Proces aterotrombdzy je spravidla di-
fazny, pricom dominantnd klinickd
manifestacia v réznych castiach ciev-
neho rieciska, ¢i uz vo forme ischemic-
kej choroby srdeénej (ICHS), NCMP
alebo periférneho artériového oblite-
rujiceho ochorenia (PAOO), je zavisla
na viacerych faktoroch. Ateroskleréza
zohrava kftcovd dlohu v etiopatoge-
néze vacsiny kardiovaskuldrnych ocho-
reni. Toto generalizované chronické za-
palové ochorenie cievnej steny vedie ku
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Tab. 1. Najcastejsie priciny rezistentnej a pseudorezistentnej artériovej hy-
pertenzie v starSom veku (modifikované podla [3]).

nedostato¢né dodrziavanie lie¢ebného rezimu (nizka adherencia k lie¢be)

prirastok na hmotnosti a neschopnost jej redukcie pri obezite

uzivanie liekov, ktoré zvy3ujui hodnoty krvného tlaku (interferencie)

metabolicky syndrém vo svojej komplexnosti

syndrém spankového apnea

chronicka bolest a sprievodny abtizus analgetik

chronické tizkostné stavy s hyperventildciou a panické ataky

hypertenzia bieleho pldsta

ireverzibilné alebo tazko ovplyvnitelné organové poskodenie (oblicky)

volumova expanzia - zhor3ujtica sa obli¢kova nedostatoc¢nost, vysoky prijem ku-
chynskej soli, nedostato¢na diuretickd lie¢ba, podavanie tiazidovych diuretik pri
rendlnej insuficiencii s glomeruldrnou filtrdciou menej ako 0,5 ml/s alebo s hladi-

sekundérna hypertenzia

nou sérového kreatininu nad 220 pmol/I, hyperaldosteronizmus
nadmerna spotreba alkoholu (u muzov nad 30 g/den, u Zien nad 20 g/der)

° proces progredujlicej aterosklerézy a aterotrombézy

variabilnej kombindcii zmien v intime
tepien, ktoré pozostdvaju z fokalnej
akumuldcie lipidov, krvi a krvnych pro-
duktov, spojivového tkaniva a kalcio-
vych depozitov. Tieto anatomicko-his-
tologické zmeny spolu s funkénymi
zmenami vedu ku zdZeniu priesvitu te-
pien a nedostato¢nému krvnému za-
sobeniu tkaniv. Na jej rozvoji sa po-
diefaji mnohé rizikové faktory, ktoré
mozno rozdelit na neovplyvnitefné
a ovplyvnitefné.

Rizikové faktory aterosklerézy
Hlavnymi rizikovymi faktormi atero-
sklerézy st predovsetkym artériova hy-

pertenzia, dyslipidémia, aterogénna

cievy.
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Obr. 1. Makroskopicky obraz ateroskleroticky zmenenej

diéta, fyzickd inaktivita, fajcenie, obe-
zita, diabetes mellitus, inzulinova rezis-
tencia, genetické faktory, ale i samotny
proces starnutia. Preto neprekvapuje,
Ze asi 50% vietkych amrti v Eurdpe je
podmienenych prave kardiovaskular-
nymi ochoreniami. Podfa N4rodného
centra zdravotnickych informdcii pat-
ria kardiovaskularne ochorenia aj na
Slovensku k najéastej$im pri¢indm hos-
pitalizicie v zdravotnickych zariade-
niach a tvoria najvacsi podiel zo viet-
kych pri¢in smrti [4].

ESH/ESC odpordcania z roku
2007 [5] i s aktualizdciou v roku
2009 [6] medzi rizikovymi faktormi
vzniku kardiovaskuldrnych komplika-

cif na prvom mieste taktiez uvddzajd
artériovu hypertenziu, ¢o vyplyva i z jej
vysokej prevalencie v Eurépe, obzvlast
v populdcii muzov. Predstavuje rizikovy
faktor pre srdcové zlyhdvanie, ische-
mickd chorobu srdca a cievne moz-
gové prihody. So starnutim populdcie
mozno ocakdvat ndrast vyskytu arté-
riovej hypertenzie, s kumuldciou pro-
blémov v oblasti medicinskej, socialnej
aj ekonomickej.

Aj ked ku klinickému ochoreniu
¢asto dochddza nahle (akudtne koro-
nédrne syndrémy, NCMP), v rozvoji kar-
diovaskularnych ochoreni mézeme
spravidla identifikovat istt postupnost
v ich vyvoji. Je to predovietkym identi-
fikacia rizikovych faktorov, dalej nalez
subklinického poskodenia ciefovych
orgdnov a napokon samotné klinické
ochorenie. Tato postupnost ndm dava
¢asovy priestor pre prevenciu, véasnu
diagnostiku a lie¢bu subklinickych na-
lezov ako i komplexnd lie¢bu a rehabi-
litdciu pri klinickom ochoreni.

Definicia a klasifikdcia artériovej hy-
pertenzie seniorov sa nelisi od klasifi-
kacie hypertenzie u mladsich jedincov.
Eurépska hypertenziologicka spolo¢-
nost (ESH) a Eurépska kardiologicka
spolo¢nost (ESC) okrem klasifikacie
hypertenzie podla hodnét krvného
tlaku kladu velky déraz na stratifikaciu
celkového kardiovaskularneho rizika.
Tato stratifikdcia zohfadriuje okrem
hodnoét systémového krvného tlaku pri-

Obr. 2. Histologicky obraz ateroskleroticky zmenenej cievy
s aterémovymi masami.
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tomnost rizikovych faktorov (vek, faj-
enie, dyslipidémia, pozitivna rodinna
anamnéza kardiovaskularnej prihody,
abdomindlna obezita, abnormalny
glukdzovy toleranény test), pritomnost
poskodenia ciefovych orgdnov (srdce,
mozog, obli¢ky, cievy, sietnica), pri-
druZené ochorenia (diabetes mellitus,
oblickové ochorenie) a prekonané
cievne prihody (IM, NCMP).

S pribudajicim vekom dochadza ku
zvySeniu cievnej tuhosti predovsetkym
velkych ciev, zniZeniu citlivosti barore-
ceptorov a zvySeniu aktivity sympati-
kového nervového systému. Znizuje sa
schopnost organizmu vylu¢ovat sodik
v désledku poklesu obli¢kovych funk-
cif, ¢astym ndlezom je i inzulinova re-
zistencia a endotelova dysfunkcia.
Endotelova dysfunkcia vedie ku nedo-
stato¢nej reaktivite ciev na vazodila-
tacné stimuly a k remodelacii cievnej
steny s tendenciou k vyvinu rezistentnej
hypertenzie [7].

Vyskyt pravej rezistentnej hyper-
tenzie v populécii hypertonikov ko-
[i8e v zavislosti od pouZzitej metodiky
pre jej identifikdciu a homogénnosti
resp. heterogénnosti sledovanych su-
borov. de la Sierra et al [8] vy3etrili
68 045 pacientov s artériovou hyper-
tenziou, pri¢om rezistentnd hyperten-
zia na zaklade vy3etrenia v ambulancii
bola ndjdena u 12,2% ¢lenov stboru.
Ked sa ale k potvrdeniu nélezu pravej
rezistentnej hypertenzie pouzila i me-
todika ambulantného monitorova-
nia krvného tlaku (AMTK), tak jej sku-
tocny vyskyt v stibore klesol na 7,6 %.

Prevalenciu rezistentnej hypertenzie
v krajindch centralnej a vychodnej Eu-
répy sledovala BP-CARE Study [9]. Sle-
dovanie sa uskutoc¢nilo v 9 krajinach
tejto geografickej oblasti v ¢ase od
1.2.2008 do 30. 3. 2008 a analyzova-
nych bolo 7 923 pacientov. Z tohto su-
boru bolo 1 312 pacientov vySetrenych
pomocou metodiky AMTK, pricom
prava rezistentna hypertenzia bola po
vyltéeni pripadov non-adherencie ku
lie¢be a pripadov hypertenzie bieleho
plasta zistend v 19,4 %. Z demografic-
kych i antropometrickych ddajov vy-

plynulo, Ze pacienti s pravou rezistent-
nou hypertenziou boli v porovnani so
skupinou efektivne lie¢enej hypertenzie
a skupinou s nedostato¢ne lie¢enou
hypertenziou s TK nad 140/90 mm Hg
s poc¢tom antihypertenziv menej ako 3,
resp. 3 a viac bez diuretika, signifi-
kantne star$i, mali signifikantne vy3si
vyskyt obezity ako i centrdlnej obezity
a obli¢kového ochorenia. Pacienti s re-
zistentnou hypertenziou mali tieZ ovela
Castejsi vyskyt kardiovaskuldrnych ko-
morbidit, a to srdcového zlyhdva-
nia, NCMP a tranzitornej ischemickej
ataky (TIA). V porovnani so skupinou
nedostatocne lie¢enej hypertenzie mali
tiez castejsi vyskyt ICHS.

Délezitou kapitolou pri tvahach
o rezistentnej hypertenzii je problema-
tika adherencie ku antihypertenzivnej
liecbe. Pri kvantitativnom stanovenf
sérovych koncentrécii antihypertenziv
pomocou kvapalinovej chromatogra-
fie s tandemovou hmotnostnou de-
tekciou (LC-MS/MS) bolo u pacientov
s rezistentnou hypertenziou v Centre
pre vyskum, diagnostiku a liecbu arté-
riovej hypertenzie v Prahe zistené, Ze zo
120 analyzovanych hospitalizovanych
pacientov boli vietky antihypertenziva
detekované v 83 %, zatial ¢o u 73 am-
bulantnych pacientov iba v 39% [10].
Tieto Udaje napovedaju, Ze v ramci
pdtrania po pricine rezistentnej (pseu-
dorezistentnej) hypertenzie treba bez-
podmienecne mysliet na problematika
compliance ako i dlhodobej adheren-
cie ku antihypertenzivnej liecbe.

Riziko kardiovaskuldrnych ochoreni
exponenciondlne narastd s hodnotou
BMI, a to ako u muzov, tak i u Zien
[11,12]. Metabolicky syndrém m4 tak-
tiez negativny dopad na kardiovasku-
larne zdravie a mortalitu. S pritomnos-
tou metabolického syndrému stipa
prevalencia ICHS, akutnych koronar-
nych syndrémov, NCMP, ako i celko-
vej a kardiovaskuldrnej mortality [13].

Najvyssie riziko kardiovaskularnych
ochoreni vo vztahu ku fajé¢eniu bolo
pozorované u mladych jedincov. Preto
musi byt zdravotnicka osveta o zdra-
votnej skodlivosti nikotinizmu zame-
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rand taziskovo na ttto vekovd skupinu
[14,15].

Mnohé stidie potvrdili vztah medzi
znizenymi hodnotami ¢lenkovo-bra-
chidlneho tlakového indexu (ABI) a kar-
diovaskuldrnou morbiditou a mortali-
tou. Avdak i hodnoty ABI nad 1,3, ktoré
st vyjadrenim ndlezu mediokalcinézy,
predstavuji vyznamny marker kardio-
vaskuldrneho rizika, kedZe pocas 3-ro¢-
ného sledovania bola v porovnani's nor-
malnymi hodnotami ABI signifikantne
zvysend celkovd mortalita i mortalita
z kardiovaskularnych pric¢in [16]. Vyskyt
kardiovaskularnych komplikacif v zavis-
losti od poklesu hodnoty glomerulér-
nej filtracie taktiez exponenciondlne na-
rastd, pri¢om najvacsie riziko dmrtia,
kardiovaskularnych prihod a hospitali-
zacii maju osoby s oblickovym zlyhava-
nim v najvy3som stadiu K/DOQI [17].

Dékazom sprdvnosti komplexnej
liecby artériovej hypertenzie je signifi-
kantna redukcia hlavnych nésledkov -
celkovej mortality, NCMP, IM a kar-
didlnej insuficiencie.

Najc¢astejsim problémom pri liecbe
hypertenzie je nedosiahnutie ciefovych
hodnét krvného tlaku. S tym sdivisi pre-
trvdvanie nédlezu endotelovej dysfunk-
cie, progresivne zvySovanie tuhosti ciev
s poskodenim cielovych organov i s hy-
pertrofiou favej komory a zvySenym rizi-
kom vzniku NCMP, ako i kognitivneho
deficitu. K modifikovatelnym riziko-
vym faktorom NCMP patria predo-
vietkym artériovd hypertenzia, fibrila-
cia predsieni, dalsie organické srdcové
ochorenia, faj¢enie, diabetes mellitus,
obezita, metabolicky syndrém, dysli-
poproteinémia, abuzus alkoholu, pre-
konany TIA a psychosocidlny stres.

Napriek pokrokom v diagnostike
i liecbe artériovej hypertenzie je pal-
¢ivym a univerzdlnym problémom ne-
dosiahnutie ciefového krvného tlaku.
Odhaduje sa, Ze az 50 % liecenych hy-
pertonikov nedosahuje dlhodobo hod-
noty TK pod 140/90 mm Hg [18].

Chronoterapia v liecbe hypertenzie

Vysledky viacerych prospektivnych 3tu-
dii u pacientov s rezistentnou hyper-
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tenziou poukazuju na to, Ze ¢as po-
davania antihypertenziv méze byt pre
kontrolu krvného tlaku a pre spravne
modelovanie cirkadidnneho profilu
dolezitejsi nez len zmena lieku. Imple-
mentacia chronoterapie do rutinnej
klinickej praxe méze vyznamne prispiet
ku lep3ej kontrole TK (vecerné davko-
vanie lieku) najma u pacientov s rezis-
tentnou hypertenziou, ako potvrdzuji
i vysledky viacerych stddii a autorov
[19,20].

Zavery

U pacientov s rezistentnou hyperten-
ziou nachddzame vefmi vysoky kar-
diovaskularny rizikovy profil, predo-
vietkym pre rozvinuté komponenty
metabolického syndrému, ¢asto je pri-
tomny sleep-apnea syndrém a stavy
po kardiovaskularnych prihodach (IM,
NCMP, TIA).

U casti pacientov s podozrenim na
rezistentnu hypertenziu treba mysliet
i na zIt adherenciu ku liecbe, ponie-
ktorf z nich lieky neuzivaji vobec.

Ak sa potvrdf, Ze pacient nedosahuje
ciefové hodnoty krvného tlaku, treba
v dal$ich diagnostickych krokoch iden-
tifikovat pripadné nerozpoznané re-
verzibilné pric¢iny pseudorezistencie na
liecbu a vylucit hypertenziu podmie-
nenu prostredim ambulancie, t.j. pod-
statne castejSie vyuZivat vySetrovaciu
metédu AMTK. V rdmci manaZmentu
tychto pacientov treba vyludit, resp.
priaznivo ovplyvnit nedostato¢né do-
drziavanie odportcanej Zivotospravy,
nedostatoc¢né dodrziavanie predpisa-
nej davky a intervalu poddvania an-
tihypertenziv a predovsetkym zlep-
Sit adherenciu ku liecbe. Systematicka
edukdcia pacienta md pri plneni tejto
dlohy vyznamné postavenie, kedZze
mnohi majd obavy z moznych nezia-
ducich ucinkov lie¢by, pricom cerpaju
informacie z pribalovych letdkov a roz-
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nych neodbornych laickych zdrojov,
vratane informdcii z internetu. Sticasne
treba ale tiez zd6raznit skuto¢nost, Ze
v starobe ¢asté a progredujlice zniZo-
vanie kognitivnych ¢i zmyslovych funk-
cif, pritomnost réznych psychiatric-
kych a somatickych ochoreni, znizuje
schopnost pacienta pochopit a reali-
zovat odporti¢ané pokyny lekara. Preto
je velmi délezitd snaha o zjednoduse-
nie rezimu farmakoterapie. Pri zacho-
vani adekvdtnej ddvky Gcinnych latok
v kombindcii mézu byt vyznamne zlep-
Sené vysledky antihypertenzivnej liecby.

Objektivnym a prehlbujicim sa pro-
blémom je i otdzka socialnej dostupnosti
lie¢by z pohfadu doplatkov za lieky, ob-
zvlast u pacientov s chronickymi ochore-
niami a v déchodkovom veku.

RieSenia musia byt komplexné, su to
dlohy nielen pre vykonné, ale i legisla-
tivne a riadiace zlozky celého zdravot-
nickeho systému s presahom na celd
spolo¢nost.
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