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Hypertenze a fibrilace sini: komplexni problém
vyzadujici komplexni reseni
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Arteridlni hypertenze ma velky vliv na patogenezi, [é¢bu a progn6zu nemocnych s fibrilaci sini (FS). Spole¢né dlsledky hyperten-
ze, jako je hypertrofie levé komory, poskozeni ledvin, kardiovaskularni a cerebrovaskuldrni pfihody, jsou vyznamnymi rizikovymi
faktory pro vyskyt fibrilace sini a rozvoj jejich komplikaci (obrazek 1). Hypertenze je velmi ¢astd u nemocnych s FS a ndlezy ze
studii ukazuji vyznamny pfinos vysokého krevniho tlaku na incidenci FS. Nemocni s hypertenzi maji 1,7krat vyssi riziko vzniku FS
nez normotenzni jedinci a 1 ze 6 pfipadd FS je pricitan hypertenzi. Vzhledem k vysokému vyskytu FS pfi hypertenzi Ize dokonce
tvrdit, Ze FS je dalsim projevem poskozeni cilovych organu v dusledku hypertenze.

Klicova slova: arteridIni hypertenze, fibrilace sini, nova antikoagulancia, cévni mozkova piihoda, warfarin.

Hypertension and atrial fibrillation: a complex problem requiring one comprehensive solution

Hypertension has a major impact on the pathogenesis, management, and prognosis of atrial fibrillation. Common consequenc-
es of hypertension, such as left ventricular hypertrophy, kidney dysfunction, cardiovascular, and cerebrovascular disorders, are
recognized risk factors for AF occurrence and development of its complications. Hypertension is very common in AF patients,
and evidence points toward a significant contribution of high blood pressure to AF incidence. Patients with hypertension have
1.7-fold higher risk of developing AF than normotensive individuals, and 1 in 6 cases of AF has been attributed to hypertension.
Given the high incidence of AF in hypertension, one may even argue that AF is yet another manifestation of the hypertensive

target organ damage.

Key words: arterial hypertension, atrial fibrillation, new oral anticoagulants, stroke, warfarin.

Uvod

Fibrilace sinf (FS) je nejcastejsi pretrvavajici
srde¢ni arytmie s odhadovanou prevalenci 1 %
az 2 % u celkové populace a az 15 % u starsich
80 let (1). Tyto odhady jsou pravdépodobné
vyrazné podhodnocené, protoze FS mlze byt
naprosto asymptomaticka. Navic, vzhledem ke
starnuti populace, v dalsich 50 letech se ocekava
zdvojnésobeni vyskytu FS, coz povede k celosvé-
tové epidemii FS.

FS zdvojnasobuje riziko Umrti nezavisle na ji-
nych zndmych prediktorech mortality (2) a pfedsta-
vuje hlavnf pficinu kardio-embolické cévni mozko-
vé pifhody s ndslednym dlouhodobym postizenim
(1). Zhorsuje také kvalitu Zivota (3) a mUze zpdso-

bit kognitivni dysfunkci a demenci zplsobenou
asymptomatickymi a opakovanymi ikty (4).

Jelikoz FS vyzaduje dlouhodobou léc¢bu,
kontroly srde¢nf frekvence, antikoagula¢nilécbu
a navic zaujima tfetinu vsech hospitalizaci pro
arytmie, predstavuje pro spole¢nost obrovskou
zatéz (1).

Vzhledem k vysoké prevalenci vysokého
krevniho tlaku (TK) ve vieobecné populaci se FS
ve Vétsiné pripadl vyskytuje u hypertenznich
nemocnych, ackoli je mnoho dalsich faktord,
jako jsou chlopenni vady, korondmi nemoc, sr-
decni selhdni, hypertyreéza, obezita a diabetes,
které Casto spoluvytvareji podminky podporu-
jici udrzovani této arytmie. Vzhledem k tomu,

Ze vysoky TK zahrnuje rznorodé hormonalini
a biochemické zmény, je ndro¢né rozlisit jeho
roli ve spousténi FS v dtsledku téchto faktor(;
tedy pfidatné mechanismy, na nichz je zalozeno
spojeni mezi vznikem FS a vysokym TK, zlstavaji
nepochopeny (5). Nicméné neni pochyb o tom,
Ze lepsiidentifikace mechanismU a prediktor( FS
u nemocnych s vysokym TK je klicem k rozvaoji jeji
efektivnéjsi prevence a intervence (obrazek 2).

Incidence fibrilace sini
u nemocnych s vysokym
krevnim tlakem

Jedine¢né ddkazy o tom, Ze vysoky TK pfi-
spiva k manifestaci FS, pochdzeji zframingham-
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Tab. 1. Rizikové faktory rozvoje fibrilace sini na zdkladé 38letého sledovdni ve framinghamské studii
(modifikovdno podle Kannel WB, et al. AJC. 1998; 82: 2N-9N)

kovaného HLK pfi spousténi FS. Vice nedavnych
studif ukdzalo, Ze zvysené riziko FS u nemocnych

HLK — hypertrofie levé komory; * - p < 0,05; ** = p < 0,01, *** — p < 0,001

ské studie z roku 1994 (6). Béhem 38 let sledovéni
u 2090 muzd a u 2641 Zen bylo pozorovéno 562
novych pfipadd FS, se zdvojnasobenim vyskytu
FS po 50 letech véku s kazdou po sobé jdouci
dekadou, coz vedlo k témér 109% narlstu FS u li-
di, ktefi dosahli véku 80 let.

Z nedéavno zkoumané dekady framingham-
ské studie, tj. z let 1998-2007 navzdory ¢asovému
omezeni plsobeni nejvice ovlivnitelnych rizi-
kovych faktor vzniku FS vyplynulo, Ze vysoky
TK a lé¢ba antihypertenzivy predstavuji nejvetsf
populacniriziko. Po adjustaci na vék jedinymi pre-
diktory FS (kromé diabetu a koufeni cigaret u Zen)
zUstaly vysoky TK a EKG kritéria hypertrofie levé
komory (HLK). Navic hypertenzni muzi a zeny méli
080 %, resp. 0 70 % vyssi riziko FS neZ normotenz-
nfjedinci; zndmky HLK na EKG zvysily riziko vzniku
FS témér 3 az 4nasobné (tabulka 1) (6).

Nasledné dalsi studie potvrdily dlohu vyso-
kého TK na vzniku FS. Napfiklad u 30 424 vysoce
rizikovych Ucastnikd studie ONTARGET (prQ-
mérného veku 66 let), u kterych byl pfi vstupu

do studie registrovan sinusovy rytmus, byla
nové zjisténa FS u 6,8 % nemocnych béhem
necelych 5 let sledovani. Jako prediktory FS byly
identifikovany vyssi vék, anamnéza vysokého
TK, koronarni nebo cerebrovaskuldrni onemoc-
néni, vyssi systolicky tlak, vyssi pulzni tlak, HLK,
vyssi index télesné hmotnosti a vyssi sérovy
kreatinin (7), které zase znamenaly zvysené
riziko méstnavého srde¢niho selhani a umrti
z kardiovaskularn{ pficiny. Ve studii PIUMA, kterd
prospektivné zkoumala determinanty FS u 2482
dosud nelécenych hypertenznich nemocnych
bez chlopennich vad a bez arytmif pfi vstupu
do studie, pfedpovidala HLK nové vzniklou FS
a spolu s rozmérem levé siné také chronickou
FS (8). Ve studii LIFE u nemocnych s hypertenz{
s echokardiograficky stanovenou HLK byl zachyt
FS predpovidan vysokym TK, EKG se zndmkami
HLK, vy33im vékem a muzskym pohlavim (9).
Navic regrese HLK byla spojena s nizsim vysky-
tem FS v porovnani s pfetrvavajici HLK (10), coz
potvrzuje pficinnou Ulohu vysokého TK indu-

Pomér fanciadjustovanynavék | L Omersanciadjustovany s hypertenzi neni omezeno na riziko u hyper-
Rizikovy faktor na multifaktorové riziko ] ) ) )
Muzi e Muzi et tenznich nemocnych s vysokym kardiovasku-
Kouren( 10 14* 11 14 l[drnfm rizikem jako ve studii ONTARGET nebo
Diabetes 1,7%% 2,1%x% 1,4% 1,6%% LIFE, ale je spojeno také s témi, kteff maji sv{j
EKG - HLK 3,07 3,87 14 13 TK v hornim norméalnim rozmezi (11, 12). Nalezy
Arteridini hypertenze 187 L7 15% 147 korelace no¢niho TK pti ambulantnim moni-
Body mass index 1,03 1,02 (. . i T
torovani s velikosti levé siné a s plazmatickymi
Alkohol 1,01 0,95

hladinami natriuretickych peptidd dokonce
i u normotenznich jedincl s FS podporuji pfi-
¢innou souvislost vysky TK a incidence FS (13).

Vyse cilového krevniho tlaku
ariziko fibrilace sini

Nardstajf dlkazy, Ze uz i vysoky normalni
TK pfinasi zvysené riziko vzniku FS. V jedné stu-
dii byly hodnoty systolického TK = 140 mmHg
ivrozmezi 128 az 138 mmHg spojeny s nové
vzniklou FS, nezavisle na dals$im kardiovasku-
larnim onemocnén( ¢i na pfitomnosti diabetu
(12). Ve studii LIFE bylo u nemocnych s vychozi-
mi hodnotami systolického TK pfi lé¢bé < 130
mmHg a mezi 131 az 141 mmHg pozorovano
nizsf riziko prvozachytu FS nez u nemocnych
s hodnotou systolického TK > 141 mmHg (14).

Tyto Udaje o Uzkém vztahu mezi hyperten-
zf a vznikem FS vedly k zaclenénf hypertenze
jako rizikového faktoru do rdznych klinickych
skore pro posouzen( pravdépodobnosti vzniku
FS. Hypertenze je také rizikovym faktorem pro
recidivu FS a pfi volbé strategie zamérené na
,rhythm control therapy” paroxysmalni nebo

Obr. 1. Uloha arteridini hypertenze afibrilace sinf v kardiovaskuldrnim kontinuu (upraveno podle: Dzeshka MS, etal. Hypertension. 2017: 70: 854-861)

Arterialni

~ | hypertenze
B Aktivace sympatiku B Dilatace a fibréza LS
o , A aktivace RAAS = NovévenilaFs Nasledky
B V&k/pohlavi/ rasa B Hypertrofie LK B Recidivuji FS
B Rodinnd anamnéza / geneticka B Diastolicks dysfunkce (rhytm control therapy)
- predispozice B Srde¢nf selhanf se zachovalou EF " PermanentniFs W CMP/TIA/SE
- Obezita / nadvaha B Tuhost cévni stény B |nfarkt myokardu
Sy; svpaAnklova apnoe o B Porucha funkce ledvin o B Méstnavé srde¢ni selhani
B 7Zanétliva reakce / oxidacni stres / Fibrilace W Vet krvaceni
endoteliani dysfunkce J sini B Kognitivni deficit
|

Smrt

Rizikové
faktory

J

CMP - cévni mozkovd prihoda; EF — ejekcni frakce; FS — fibrilace sini; LK — levd komora; LS — levd siti; RAAS — renin-angiotensin-aldosteronovy systém; SE - systémovd embo-
lie; TIA — tranzitorni ischemickad ataka
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Obr. 2. Predisponujici faktory vzniku fibrilace sinf (FS): A. V obecné populaci se prevalence FS zvysuje s vékem.
B. U normotenznich osob je vulnerabilita sini urcovdna predevsim genetickym pozadim a jejich remodelact
zdvislé na véku. Oba faktory piispivaji ke spusténi FS, kterd se nejdrive objevuje jako paroxysmdini, potom per-
manentni a nakonec jako perzistujici. C. Remodelace sini vyvoland vysokym krevnim tlakemn je nejddleZitéjs
faktor predisponujici ke vzniku FS u hypertenznich nemocnych vedouci k divéjsimu ndstupu paroxysmdini FS
ajeji preméné na permanentni FS (upraveno podle Wolf PA, et al. Stroke. 1991; 22: 983-988)
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perzistujici FS, prodluzuje ucinnd lé¢ba hyper-
tenze dobu do recidivy FS (15).

Z patofyziologického hlediska maji nizsi
hodnoty TK za nésledek nizsi napéti stén LK,
a proto muze byt prisnéjsi kontrola TK pffnosna
ve smyslu snizeni vyskytu hypertrofie LK, fibrézy
myokardu, diastolické dysfunkce a retrogradné
dilatace a strukturaini remodelace levé siné. Ty
poslednf slouZf jako podklad pro vznik a perzis-

tenci FS, kterd se uplatniuje vice a vice jako vysle-
dek vzdjemného plsobeni zénétu, oxida¢niho
stresu a aktivace systému renin-angiotenzin-al-
dosteron ruku v ruce se starnutim (15).
Prisnéjsi kontrola TK zlepsila prezivani ne-
mocnych s FS ve studiich s novymi antikoagu-
lancii. Prevalence arteridIni hypertenze u nemoc-
nych v téchto studiich je zachycena na obrazku
3. Ve studii RE-LY nebyl Zadny vyznamny rozdil
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v umrti z cévnich pricin ani v celkové mortalité
mezi nemocnymi s hypertenzi nebo bez hyper-
tenze (16). Ve studii ARISTOTLE byla diagnéza
hypertenze spojena s nizsim rizikem celkové
mortality a byl zaznamendn nevyznamny trend
smérem k nizsi kardiovaskularni mortalité (17).
Ve studii ROCKET AF byl nizsi systolicky TK pfi
screeningu ve vztahu s vyssi kardiovaskularni
mortalitou (18). Celkovad mortalita vzristala se
snizujicim se poklesem hodnoty systolického TK
pfi screeningu u nemocnych s hodnotou systo-
lického TK < 115 mmHg, zatimco u nemocnych
se systolickym TK > 115 mmHg neby! v celkové
mortalité zaznamenan zadny rozdil. Naopak,
vyssi diastolicky TK byl spojen s nizsi celkovou
mortalitou (19).

Takze dostupné Udaje z velkych klinickych
studii nepodporuji pfedstavu snizeni hodnoty
TKu nemocnych s FS na hodnoty niz3i nez jsou
doporucené cile. Déle, jak FS, tak hypertenze
jsou Casto doprovézeny ischemickou chorobou
srde¢ni, a nadmérné snizeni TK mlze vyustit
v klinicky relevantni korondrni nedostate¢nost
(20). V registru CLARIFY byl systolicky TK < 120
mmHg a diastolicky TK < 70 mmHg spojen s vys-
$im rizikem vzniku primdarniho cilového ukazate-
le, tedy Umrti z kardiovaskularnich pficin, infarktu
myokardu nebo cévni mozkové pfihody (21).

Subklinické poskozeni cilovych
organu a riziko fibrilace sini

Rozvoj poskozeni cilovych orgdnli u nemoc-
nych se Spatné kontrolovanou hypertenzi zpU-
sobuje vy3si riziko vzniku FS. Hypertenze vede
nejen k hypertrofii LK, ale i ke zvyseni tuhosti
tepen. Zvyseni tlakové pulzatility a rychlosti siteni
pulzniviny dale zvysuji hypertrofii LK, diastolickou
dysfunkci a zvyseny plnici tlak LK a v kone¢ném
dusledku dilataci levé siné (LS) (22).

Pfitomnost hypertrofie a zvysena tuhost
cévni stény u hypertenznich nemocnych
byla spojena s vyssim vyskytem FS. Ve studii
Cardiovascular Health Study bylo zaznamenano
50% zvyseni rizika nového vyskytu FS u jedincl
s elektrokardiografickymi pfiznaky hypertrofie
LK a 39% zvysen( rizika u nemocnych s hyper-
trofii LK potvrzenou echokardiografii, nezavisle
na jinych rizikovych faktorech FS (23).

Jakmile se jednou vyskytne u pacienta hy-
pertenze, predurcuje ho to k vyskytu FS, a to
i vtom pripadé, kdyz se kontrola TK pozdéji
zlepsi. Ve framinghamské studii se po vice nez
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Vliv antihypertenzni |écby
na diastolickou dysfunkci
levé komory srdecni a tuhost
cévni stény

Obr. 3. Prevalencearteridini hypertenze v Klinickych studiich stadia llls novymiantikoagulancii oprotiwarfarinu
na prevenci cévni mozkové pithody u nemocnych s fibrilaci sini (* celkovy pocet nemocnych/pocet nemocnych
s hypertenzi podle vstupnich kritérii) (upraveno podle: Dzeshka MS, et al. Hypertension. 2017; 70: 854-861)

100% , - .
21,105/ 19,754* Dobra kontrola TK snizuje progresi tuhos-
95% ti cévni stény a pretizeni a hypertrofie LK bez
12910/ 14,264* ohledu na pouZitou skupinu antihypertenziv.
90% @ 18201/ 15916 Hypertrofie LK pFispiYé k diastolické dysfgnkc.i,
‘ ' > dalsimu nezavislému rizikovému faktoru pfi vzni-
85% ‘@ ku FS (25). Diastolické dysfunkce vede k srdec¢ni-
18,113/ 14,283* mu selhani se zachovanou ejekeni frakci, které je
80% ) bézné pozorovano u FS. Ke zlepseni diastolické
@ funkce je antihypertenzni 1é¢ba tedy povazo-
750 ‘ véana za vhodnou, nebot diastolickd dysfunkce
se mUze ¢astecné zvratit snizenim hypertrofie
kardiomyocytd, nicéné intersticialni fibroza

RE-LY ROCKET AF ARISTOTLE ENGAGE AF-TIMI 48 z0stava nezvratnym faktorem diastolické dys-

funkce s dopadem na plnici tlaky LS a LK.

RE-LY — Randomized Evaluation of Long-term anticoagulation therapy; ROCKET AF — Rivaroxaban Once daily oral
direct factor Xa inhibition Compared with vitamin K antagonism for prevention of stroke and Embolism Trial in
Atrial Fibrillation; ARISTOTLE — Apixaban for Reduction In STroke and Other Thromboembol.ic Events in atrial fi-
brillation; ENGAGE AF-TIMI 48 — Effective aNticoaGulation with factor Xa next GEneration in Atrial Fibrillation —
Thrombolysis In Myocardial Infarction 48

Antihypertenzni lé¢ba ve studii ASCOT vedla
k regresi hypertrofie LK; nicméné pomér ¢asné
rychlosti mitrélniho prdtoku a ¢asné rychlos-
ti mitradlnfho prstence (E/e”) se neménil (26).
Obr. 4. Mechanismy vysvétlujicivznik fibrilace sini (FS) u hypertenznich nemocnych. Hypertrofie levé komory
indukujici elektrickou a strukturdini remodelaci nejen komorovou, ale i sifiovou je vedouci spoustéc ndstupu
FS. Aktivace sympatiku a systému renin-angiotensin aldosteron prispivd k hypertrofii levé komory predevsim
prostrednictvim zdnétlivych a fibrotizacnich zmén. Genetické pozadi v dtisledku zmén iontovych kandli nebo
zmeén bunécnych spojeni vedoucf k elektrickym a/nebo strukturdinim abnormalitdm zdsadné predisponuje
nejen k FS, ale i k hypertenzi (upraveno podile Seccia TM, et al. Int J Cardiol 2016; 206: 71-76)

g Vysoky krevni tlak

1 Aktivity

V post-hoc analyze studie ASCOT bylo zvyseni
systolického TK o T mmHg spojeno s 2% nars-
tem vychozi hodnoty NT-pro BNP (N-termindlu
natriuretického peptidu pro-B typu) a tento ne-
zadouci kardiovaskularni ukazatel predpovidal
s pouzitim metody sitové reklasifikace zvyseni
kardiovaskularniho rizika o 22 % (27). Navic, bio-

markery, jako jsou natriuretické peptidy, umoz-

nuji identifikaci stavll souvisejicich s pretizenim
\ objemu LK vcetné téch, které se tykaji hyper-

tenze (napt. hypertrofie, diastolickd dysfunkce

systému RAAS

a srdecni selhanf se zachovanou ejekéni frakc).

\J Y

m Hypokalemie
|

v
" ikatioona

Elektricka a strukturalni remodelace
a zhorsena diastolicka funkce

Z tohoto pohledu Ize ocekévat, Ze ¢asnéjsi

Genetické
pozadi

a mozna agresivnéjsi kontrola TK bude lépe to-

lerovédna mladsimi nemocnymi, cozZ je zésadnf

pro zabranéni strukturdlni remodelace a tvorbé

substratl pro vyvoj FS.
S kardiovaskularni remodelaci Uzce souvisi

aktivace systému renin-angiotenzin (RAS) jak
v pripadé hypertenze, tak v pfipadé FS. Tyto ne-

Napéti stén sini a sinova dilatace

zadouc Ucinky jsou zprostfedkovany oxidativnim
+ stresem, zanétem, tkarovou hypoxif, endotelidiIni

dysfunkci a uplatriujf se pfi vzniku srdecni hypert-
rofie a fibrézy (obrazek 4) (28). Teoreticky inhibice

15 letech sledovani tc¢innéjsi snizeni TK antihy-
pertenzni medikaci neprojevilo na zfetelném
snizeni vyskytu FS u hypertenznich nemocnych
(24). Mezi viemi jedinci méli nemocni s vychozi
hypertenzi dvojndsobné vyssi riziko vzniku FS,
bez ohledu na to, zda se jim béhem sledo-

www.medicinapropraxi.cz

vani systolicky TK zvysil nebo snizil. Nebyla
zjisténa zadna souvislost mezi diastolickym
TK a vyskytem FS. Tyto nalezy naznacuji, ze
k prevenci FS souvisejici s hypertenzi se zd4 byt
nezbytna rychla kontrola TK pred strukturalni
remodelaci LK.
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RAS (napt. ACE inhibitory nebo AT-1 blokéatory)
mUze byt pfinosna v prevenci a lé¢bé FS (tzv.
LJupstream therapy”), a to zejména u nemocnych
s hypertenzi. Data na podporu této skute¢nosti
viak pochézeji prevazné z post hoc analyz a ne-
poskytuji konzistentni dlkazy o prevenci FS pfi
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pouziti takovych lécebnych strategif. Soucasna
doporuceni proto uvadéji pouze inhibitory RAS
u nemocnych s hypertrofii a dysfunkci LK.

Pomér rizika cévni mozkové
pfihody a rizika krvaceni
u hypertenze a fibrilace sini

Hypertenze je nezavislym rizikovym faktorem
pro cévni mozkovou pffhodu, kterd zvysuje jeji
riziko vice nez 3x (29).V systematickém prehledu
o riziku cévni mozkové piihody u skupiny nemoc-
nych s FS zdvojnasobovala anamnéza hypertenze
riziko cévni mozkové pithody. Ve skute¢nosti byla
hypertenze nejsilngjsim rizikovym faktorem pro
recidivujici cévni mozkovou pfihodu. Nedavné
rozsahlé observacni studie, jako je napfiklad svéd-
skd kohortové analyza u 182 678 jedincd, potvrdila
vyznamnou nezavislou roli hypertenze v progné-
ze nemocnych s FS (30). Zavéry jsou v souladu
s Udaji z kohorty z klinickych studif, jako je studie
SPORTIF, kterd vykazuje zvysené pocty cévnich
mozkovych pffhod u nemocnych s hodnotou
systolického TK > 140 mmHg (31).

V neddvné metaanalyze nemocnych s hyper-
tenzf snizila antihypertenzni lé¢ba riziko recidivy
cévni mozkové pithody o 27 %, invalidity nebo
umrtf na cévni mozkovou piihodu o 29 % a riziko
kardiovaskularniho umrtf o 15 % (32). Kdyz byla
aplikovéna meta-regrese, snizeni systolického TK
vyznamneé souviselo s nizsim rizikem recidivy cévni
mozkové prihody, infarktu myokardu a Umrti z ja-
kékoliv ¢i kardiovaskularni pficiny. Ackoli lépe kon-
trolovany TK snizuje riziko cévni mozkové pffhody,
mUZe prolongované obdobi pfedchozi nekont-
rolované hypertenze vést k zavaznym zménam
mozkovych cév, coz mlze v pripadé nadmérného
snizeni TK zvysit riziko cévni mozkové pfihody. Je
tfeba poznamenat, Ze specifické Udaje tykajici se
nemocnych s hypertenzi i FS chybi.

Viysoky TKu nemocnych s FS také pfedurcuje
ke krvacenti, zejména k intrakranidlnimu. Ve studii
BAT u 4009 nemocnych s kardiovaskularnim ne-
bo cerebrovaskuldrnim onemocnénim jak vysoky
systolicky TK, tak diastolicky TK souvisel s vy3sim
vyskytem intrakranialniho krvacent (33). Ve studii
byla meznihodnota TK pro predikci intrakranial-
niho krvaceni > 130/81 mmHg, co? je hodnota
povazovana za normalni. Hypertenzni nemocnf
maji také vice krvacivych komplikaci po perkutan-
ni korondrniintervenci. Dokonce i u nemocnych
s hypertenzi bez FS nebo bez antitrombotické
terapie, napfiklad u nemocnych, kteff preZili in-

trakranidIni krvacenti z jakékoliv pficiny, byla ne-
dostate¢na kontrola TK vyznamné spojena s asi
Ctyfnasobné vyssim rizikem recidivy krvacenf.

DuleZité Udaje o Uloze hypertenze u FS byly
poskytnuty nedavnymi klinickymi studiemi s no-
vymi antikoagulancii. Ve studii RE-LY (dabigatran
versus warfarin) bylo pozorovano vice zavaznych
krvaceni (ale ne intrakranidlniho krvaceni) u hy-
pertenznich nemocnych (3,39 % oproti 2,76 %
u nemocnych bez hypertenze). Nebyl pozorovan
zadny vliv délky trvani hypertenze na vyskyt cév-
nich mozkovych pffhod a systémoveé embolie, coz
by mohlo byt vysvétleno vy3sim zastoupenim
nemocnych s lehkou hypertenzi a vysoce kvalitni
kontrolou TK béhem sledovaného obdobi (16).
KdyZ byl TKanalyzovan jako kontinudIni promén-
nd, pak kazdé zvyseni systolického a stfedniho
TK 0 10 mmHg bylo spojeno s vyssim rizikem
cévni mozkové pfthody (16). Podobneé ve studii
ROCKET AF (rivaroxaban versus warfarin) se riziko
cévni mozkové pithody nebo systémové embolie
zvysilo 0 7 % u kazdého zvysenf systolického TK
0 10 mmHg pri screeningu (18). Studie ARISTOTLE
(apixaban versus warfarin) také potvrdila ddle-
Zitost spravné kontroly TK u nemocnych s FS.
Zvysend hodnota TK v prlibéhu klinické studie
zvysila riziko cévni mozkové piihody a systémové
embolie, hemoragické cévni mozkové pfihody
a ischemické cévni mozkové piihody (17).

Pfes jasnou souvislost mezi hypertenzi a zvy3u-
jicim se rizikem cévni mozkové pifhody a krvaceni
u nemocnych s FS nebyly zatim realizovany zadné
randomizované studie specidlné navrzené pro
stanoven( optiméalnich cilovych hodnot TK a lé-
Cebnych strategii u nemocnych s hypertenzi s FS.

Aldosteron, antagonisté
mineralokortikoidnich
receptori, hypertenze
a fibrilace sini

Aktivace RAS md za nasledek zvysenou syn-
tézu aldosteronu, coz je jiz zavedeny lécebny
cfl pro 1é¢bu hypertenze a slibny cil pro 1é¢bu
srde¢niho selhani se zachovanou ejekeni frakci
a lé¢bu FS. Nezadoucf Ucinky aldosteronu jsou
obzvldsté patrné u primarniho hyperaldostero-
nismu, ale vysoké normdlni hladiny, které trvajf
dlouhou dobu, podporuji fibrézu myokardu
a tuhost cévni stény (28).

V obecné populaci jsou zvysené hladiny
aldosteronu v plazmé spojené s hypertenzi, s vy-
skytem FS, s obezitou, s koncentrickou hypertro-
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fif LK a s diastolickou dysfunkci (34, 35). Prestoze
aldosteron podporuje remodelaci myokardu,
predisponujici ke vzniku FS, pfetrvavajici FS dale
zvysuje hladiny aldosteronu. Srdecni exprese
mineralokortikoidnich receptort je u FS zvysena
a jejich hustota koreluje s trvanim FS a hladinami
aldosteronu (36).

Mnozici se dikazy podporujf Sirsi zaclenéni
antagonistl mineralokortikoidnich receptord
na fizenf hypertenze. V randomizované studii
PATHWAY?2 vedlo pfidani spironolaktonu k inhi-
bitoru ACE nebo AT-1 blokatoru, blokatoru kalcio-
vého kandlu a tiazidovému diuretiku k vyznamné
vetsimu snizeni systolického TK ve srovnani's pfi-
danfm bisoprololu, doxazosinu nebo placeba.
Hodnoty systolického TK méfeného v domacim
prostredi ¢i v ordinaci ékafe byly snizeny pramér-
né o 12,8, respektive 0 20,7 mmHg (37).

Nékolik studif zkoumalo Uc¢innost spironolak-
tonu u srde¢niho selhani se zachovanou ejekeni
frakci. Lé¢ba spironolaktonem vyznamné zlep-
sila diastolickou funkci ve studii Aldo-DHF, pres-
toZe se to neprojevilo vyznamnymi zménami
v toleranci zatéze nebo v kvalité Zivota (38). Ve
studii TOPCAT nebyl u celkové populace zazna-
menan zadny vyznamny efekt spironolaktonu
na primarni ukazatel slozeny z kardiovaskularn{
mortality, resuscitované srdecnf zastavy nebo
z hospitalizace pro srde¢ni selhani. Nicméné byly
zaznamenany vyznamné regiondlni rozdily ve
vysledcich studie, kdy vyznamného snizenf pri-
marniho ukazatele bylo dosazeno u americkych
nemocnych (39). Souhrnné nejsou nazory na
pouZitl spironolaktonu pfi srde¢nim selhani se
zachovanou ejekeni frakci jednoznacné. Je tre-
ba poznamenat, ze studie Aldo-DHF a TOPCAT
obsahovaly vétsinou nemocné s hypertenzi's re-
lativné malym poctem nemocnych s FS.

Jaké jsou dusledky lécby antagonisty mi-
neralokortikoidnich receptort u FS? Aldosteron
podporuje fibrozu sini a komor a remodelaci LK,
coz vede ke zvyseni plniciho tlaku LK, dilataci sinf
a jejf dalsf fibroze. Tento zacarovany kruh ma za
nasledek perzistenci FS a rozvoj srde¢niho selhani
se zachovanou ejekeni frakci. V metaanalyze 5
randomizovanych kontrolovanych studiia 9 ob-
servacnich kohort zahrnujicich 5332 nemocnych
byl uzivanim antagonistd mineralokortikoidnich
receptord snizen vyskyt FS: 8,5% oproti 18,6 % pfi
uzivani placeba, coz bylo zplsobeno snizenim
jak novych, tak rekurentnich paroxysmu FS (40).
Schopnost antagonisty mineralokortikoidnich re-
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ceptorl spironolaktonu na zlepseni tolerance za-
téZe, kvality Zivota a diastolické dysfunkce speci-
ficky u nemocnych s FS je testovana v probihajici
randomizované kontrolované studii IMPRESS-FS.
Do studie bylo randomizovéno 250 nemocnych
s permanentni FS a zéroven se zachovanou ejek¢-
ni frakci, kteff budou dostavat spironolakton nebo
placebo po dobu 2 let (41).

Zaveéry
Epidemiologickd data spojuji arteridlni
hypertenzi se vznikem FS a zvyseny TK je
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